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Zou de kogel nu echt  
door de kerk gaan?
De Belgische Beroepsvereniging van Geneesheren-Specialisten in de Psychiatrie keek reeds 
geruime tijd uit naar een degelijke wettelijke erkenning van de beroepen van klinisch psycholoog 
en klinisch pedagoog. Vele partijen ondersteunen nu een recent bekendgemaakt wetsvoorstel. 
Samen met Nederlandstalige en Franstalige psychologen deden we hierrond grondig 
voorbereidend werk, wat onder meer tot onderstaande consensus leidde:
“Onder de uitoefening van de klinische psychologie wordt verstaan:
het gewoonlijk verrichten van autonome handelingen, binnen een klinisch psychologisch 
wetenschappelijk referentiekader, die tot doel hebben het opsporen, het onderzoeken, het 
stellen van een diagnose van problematisch psychologisch functioneren bij mensen met 
gezondheidsstoornissen en de preventie, begeleiding of behandeling van dit problematisch 
psychologisch functioneren. De klinisch psycholoog verricht deze handelingen in een 
samenwerkingskader met een arts.”
De preambule van het voorstel vermeldt dat de voorgestelde definitie ontstond na lange 
onderhandelingen tussen artsen en psychologen. Bovenstaand uittreksel illustreert een 
essentieel verschil: de samenwerking met een arts is niet in de wet verankerd.
Een wettelijke regeling omtrent psychotherapie, een specifieke competentie die geen 
afzonderlijke beroepsgroep doet ontstaan, sluipt als een verstekeling aan boord. Het is zeker 
een zinvolle aanvulling bij de opleiding van klinisch psychologen en pedagogen die een 
terechte plaats krijgt binnen het KB nr. 78. Maar…
Het hoofdstuk klinische psychologie omschrijft de uitoefening ervan dermate breed dat ze zich 
niet onderscheidt van de uitoefening van geneeskunde. Welke competentie bezit een klinisch 
psycholoog om psychosomatisch lijden te kunnen diagnosticeren of uit te sluiten? Wat te 
denken over de klinisch psycholoog als diagnosticus van ‘ingebeelde ziekten’? Enerzijds is het 
voor onze leden logisch dat de Raad voor Klinische Psychologie twee geneesheren-psychiaters 
telt, anderzijds valt het veel moeilijker te verdedigen dat ze slechts als niet-stemgerechtigde 
observatoren zetelen. Idem dito voor het ontbreken van stemrecht voor de (kinder)psychiaters 
die zetelen in de Raad voor Klinische Orthopedagogiek.
Onze vereniging zag psychotherapie steeds als erg zinvol bij ernstige psychische problemen 
vanuit een psychologisch of psychiatrisch kader. Een transparante wetgeving hoort daarbij een 
wettelijke houvast te bieden. Correcte indicatiestelling en uitvoering vergen echter een degelijke 
voorkennis van psychopathologie zoals psychiaters en klinisch psychologen die verwerven in 
hun basisopleiding. De ontwerpteksten getuigen wel van degelijke intenties, maar die zijn 
vooralsnog onuitvoerbaar, o.a. door het puntensysteem voor voltijds onderwijs.
Enkele persberichten verheugden zich reeds op de terugbetaling van psychotherapie. Mevrouw 
Onkelinx gaf nogmaals aan dat de nodige budgetten ontbreken. Binnen de artsengroep staan 
psychiaters klassiek zwak, zeker wat middelen voor wetenschappelijk onderzoek betreft. 
Ziektecijfers signaleren duidelijk het grote aandeel van psychisch lijden, alsook de enorme 
economische weerslag hiervan.
Zou het dus ook niet kunnen dat met deze andere disciplines aan onze zijde, de financiering 
voor fundamenteel onderzoek zullen toenemen, dat budgetherverdeling de geestelijke 
gezondheidszorg zal bevorderen? Een krachtige beroepsvereniging gekoppeld aan voorzichtig 
optimisme lijkt ons daarom op zijn plaats.
Dr. Marc H.M. Hermans • Kinder- en Jeugdpsychiater
Voorzitter Belgische Beroepsvereniging van Geneesheren-Specialisten in de Psychiatrie
http://www.vbs-gbs.org/verenigingen/v_psych/ (in opbouw)
President Union Européenne de Médecins Spécialistes - Section of Psychiatry www.uemspsychiatry.org


NAAM VAN HET GENEESMIDDEL INVEGA 3 mg, tabletten met verlengde afgifte, INVEGA 6 mg, tabletten met verlengde afgifte, INVEGA 
9 mg, tabletten met verlengde afgifte KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING Iedere tablet met verlengde afgifte bevat 
3 mg, 6 mg of 9 mg paliperidon. Hulpstof met bekend effect: iedere tablet 3 mg bevat 13,2 mg lactose. FARMACEUTISCHE VORM 
Langwerpige, capsulevormige witte tabletten, 11 mm lang en met een diameter van 5 mm, met drie lagen en met de opdruk ‘PAL 3’. 
Langwerpige, capsulevormige beige tabletten, 11 mm lang en met een diameter van 5 mm, met drie lagen en met de opdruk ‘PAL 6’. 
Langwerpige, capsulevormige roze tabletten, 11 mm lang en met een diameter van 5 mm, met drie lagen en met de opdruk ‘PAL 9’. 
Therapeutische indicaties INVEGA is bestemd voor de behandeling van schizofrenie bij volwassenen. INVEGA is bestemd voor de 
behandeling van psychotische of manische symptomen van schizoaffectieve stoornis bij volwassenen. Effect op depressieve sympto-
men is niet aangetoond. Dosering en wijze van toediening Dosering Schizofrenie De aanbevolen dosering van INVEGA voor de be-
handeling van schizofrenie is 6 mg eenmaal daags, ’s morgens in te nemen. Een dosistitratie bij aanvang van de behandeling is niet 
nodig. Sommige patiënten kunnen gebaat zijn bij lagere of hogere doseringen binnen het aanbevolen dosisbereik van 3 mg tot 12 mg 
eenmaal daags. De dosisaanpassing, indien aangewezen, mag uitsluitend plaatsvinden na klinische herevaluatie. Indien een dosisver-
hoging aangewezen is, wordt een toename van 3 mg per dag aanbevolen en deze dient in het algemeen over een interval van meer dan 
5 dagen te gebeuren. Schizoaffectieve stoornis De aanbevolen dosering van INVEGA voor de behandeling van schizoaffectieve stoornis 
is 6 mg eenmaal daags, ’s morgens in te nemen. Een dosistitratie bij aanvang van de behandeling is niet nodig. Sommige patiënten 
kunnen gebaat zijn bij hogere doseringen binnen het aanbevolen dosisbereik van 6 mg tot 12 mg eenmaal daags. De dosisaanpassing, 
indien aangewezen, mag uitsluitend plaatsvinden na klinische herevaluatie. Indien een dosisverhoging aangewezen is, wordt een toe-
name van 3 mg per dag aanbevolen en deze dient in het algemeen over een interval van meer dan 4 dagen te gebeuren. Het behoud 
van het effect is niet onderzocht. Overschakelen op andere antipsychotica Er zijn geen systematisch verzamelde gegevens over speci-
fieke patiënten die van INVEGA overschakelen naar andere antipsychotica. Door de verschillende farmacodynamische en farmacokine-
tische profielen van de antipsychotica onderling dient de overschakeling naar een ander antipsychoticum, indien medisch noodzakelijk, 
onder toezicht van een arts te gebeuren. Ouderen De aanbevolen doseringen voor oudere patiënten met een normale nierfunctie (≥ 80 
ml/min) zijn hetzelfde als voor volwassenen met een normale nierfunctie. Omdat oudere patiënten echter een verminderde nierfunctie 
kunnen hebben, kan aanpassing van de dosis nodig zijn, afhankelijk van hun nierfunctie (zie Nierinsufficiëntie hieronder). INVEGA dient 
met de nodige voorzichtigheid te worden gebruikt bij ouderen met dementie met risicofactoren voor een CVA. De veiligheid en werk-
zaamheid van INVEGA bij patiënten ouder dan 65 jaar met schizoaffectieve stoornis zijn niet onderzocht. Leverinsufficiëntie Bij patiënten 
met milde of matige leverinsufficiëntie hoeft de dosis niet te worden aangepast. Aangezien INVEGA niet is onderzocht bij patiënten met 
ernstige leverinsufficiëntie, is voorzichtigheid bij 
deze patiënten geboden. Nierinsufficiëntie Voor pati-
enten met een milde nierinsufficiëntie (creatinine-
klaring ≥ 50 tot < 80 ml/min), is de aanbevolen 
startdosis eenmaal daags 3 mg. Deze dosis kan 
verhoogd worden tot 6 mg eenmaal daags afhanke-
lijk van de klinische respons en tolerantie. Voor pati-
enten met een matige tot ernstige nierinsufficiëntie 
(creatinineklaring ≥ 10 tot < 50 ml/min), bedraagt de 
aanbevolen startdosis van INVEGA 1,5 mg eenmaal 
daags, deze kan verhoogd worden tot eenmaal 
daags 3 mg na een klinische herevaluatie. Aange-
zien INVEGA niet is onderzocht bij patiënten met een 
creatinineklaring lager dan 10 ml/min, wordt het 
gebruik bij deze patiënten niet aangeraden. Pediatri-
sche patiënten Schizofrenie en schizoaffectieve 
stoornissen: er is geen relevante toepassing van IN-
VEGA bij kinderen jonger dan 12 jaar. De veiligheid 
en werkzaamheid van INVEGA bij kinderen in de 
leeftijd van 12 tot 17 jaar zijn niet vastgesteld. Ande-
re bijzondere groepen Er wordt geen dosisaanpas-
sing van INVEGA aanbevolen op basis van geslacht, 
ras of rookgedrag. Wijze van toediening INVEGA 
dient oraal te worden ingenomen. INVEGA dient in 
zijn geheel te worden doorgeslikt met een vloeistof, 
en mag niet worden gekauwd, gebroken of geplet. 
De werkzame stof bevindt zich binnen een niet-ab-
sorbeerbaar omhulsel, dat zo is ontworpen dat de 
werkzame stof met gereguleerde snelheid wordt af-
gegeven. Het omhulsel wordt samen met onoplosba-
re bestanddelen uit het binnenste van de tablet uit 
het lichaam verwijderd; patiënten hoeven zich geen 
zorgen te maken als ze in hun ontlasting iets opmer-
ken dat eruit ziet als een tablet. De inname van INVE-
GA dient te worden afgestemd op de voedselinname. 
De patiënt dient instructie te krijgen om INVEGA of-
wel altijd op de nuchtere maag te nemen ofwel altijd 
bij het ontbijt in te nemen, en niet inname op de 
nuchtere maag met inname na voedsel af te wisse-
len. Contra-indicaties Overgevoeligheid voor het 
werkzame bestanddeel, risperidon, of voor één van 
de hulpstoffen. Bijwerkingen Samenvatting van 
het veiligheidsprofiel De meest gerapporteerde bij-
werkingen die in klinische studies werden gemeld, 
zijn hoofdpijn, insomnia, sedatie/somnolentie, 
parkinsonisme, acathisie, tachycardie, dystonie, tre-
mor, bovensteluchtweginfectie, angst, duizeligheid, 
gewicht verhoogd, nausea, agitatie, constipatie, 
braken, vermoeidheid, depressie, dyspepsie, diarree, 
droge mond, tandpijn, musculoskeletale pijn, ast-
henie, hypertensie, rugpijn, elektrocardiogram QT 
verlengd. De volgende bijwerkingen bleken dosisge-
relateerd te zijn: hoofdpijn, sedatie/somnolentie, 
parkinsonisme, acathisie, tachycardie, dystonie, 
duizeligheid, tremor, bovenste luchtweginfectie, 
dyspepsie en musculoskeletale pijn. In de studies 
naar schizoaffectieve stoornis had in de totale INVE-
GA-dosisgroep een hoger percentage patiënten die 
tegelijkertijd werden behandeld met een antidepres-
sivum of stemmingsstabilisator bijwerkingen dan 
patiënten die alleen INVEGA kregen. Tabel met bij-
werkingen Hieronder worden alle bijwerkingen 
weergegeven die in klinische studies en tijdens 
postmarketing ervaring met paliperidon zijn gemeld, 
waarbij de frequentiecategorie wordt geschat op basis van klinisch onderzoek met INVEGA. De volgende termen en frequenties worden 
gebruikt: zeer vaak (≥1/10); vaak (≥1/100, <1/10); soms. (≥1/1.000, <1/100); zelden (≥1/10.000, <1/1.000); zeer zelden (<1/10.000) 
en niet bekend (kan met de beschikbare gegevens niet worden bepaald). Binnen elke frequentiegroep, worden de bijwerkingen voor-
gesteld in afnemende graad van ernst. Infecties en parasitaire aandoeningen: Vaak: bronchitis, infectie van de bovenste luchtwegen, 
sinusitis, urineweginfectie, influenza Soms: pneumonie, luchtweginfectie, cystitis, oorinfectie, tonsillitis Zelden: ooginfectie, onychomy-
cose, cellulitis, acarodermatitis Bloed- en lymfestelsel-aandoeningen: Soms: anemie, hematocriet verlaagd Zelden: agranulocytosec, 
neutropenie, witte bloedcellen verlaagd, trombocytopenie, eosinofielentelling verhoogd Immuunsysteem-aandoeningen: Zelden: an-
afylactische reactie, overgevoeligheid Endocriene aandoeningen: Zelden: antidiuretisch hormoonsecretiedeficiëntiec, glucose in urine, 
hyperprolactinemiea Voedings- en stofwisselingsstoornissen: Vaak: gewichtstoename, gestimuleerde eetlust, gewicht verlaagd, ver-
minderde eetlust Soms: diabetes mellitusd, hyperglykemie, anorexie, bloedtriglyceriden verhoogd Zelden: waterintoxicatie, diabetische 
ketoacidosec, hypoglykemie, polydipsie, bloedcholesterol verhoogd Niet bekend: hyperinsulinemie Psychische stoornissen: Zeer vaak: 
insomniae Vaak: manie, agitatie, depressie, angst Soms: slaapstoornis, verwarde toestand, verminderd libido, anorgasmie, zenuwach-
tigheid, nachtmerrie Zelden: afgestompt affectc Zenuwstelselaandoeningen: Zeer vaak: parkinsonismeb, acathisieb, sedatie/somnolen-
tie, hoofdpijn Vaak: dystonieb, duizeligheid, dyskinesieb, tremorb Soms: convulsiee, syncope, psychomotorische hyperactiviteit. or-
thostatische hypotensie, aandachtsstoornis, dysartrie, dysgeusie, hypo esthesie, paresthesie Zelden: maligne neuroleptica-syndroom, 
tardieve dyskinesie, cerebrovasculair accidentc, cerebrale ischemie, niet reagerend op prikkelsc, bewustzijnsverlies, verminderd be-
wustzijnc, diabetisch comac evenwichtsstoornis, coördinatie afwijkend, titubatie van het hoofdc Oogaandoeningen: Vaak: gezichtsver-
mogenwazig Soms: conjunctivitis, droog oog Zelden: glaucoom, oogbewegingsafwijkingc, oogrollenc, fotofobie, traanproductie ver-
hoogd, oculaire hyperemie Evenwichtsorgaan- en ooraandoeningen: Soms: vertigo, tinnitus, oorpijn Hartaandoeningen: Vaak: 
geleidingsstoornis, elektrocardiogram QT verlengd, bradycardie, tachycardie Soms: atrioventriculair blok, sinusaritmie, elektrocardio-
gram abnormaal, hartkloppingen Zelden: atriumfi brillatie, posturele orthostatische tachycardiesyndroomc Bloedvataandoeningen: 
Vaak: orthostatische hypotensie, hypertensie Soms: hypotensie Zelden: veneuze trombose, longembolie, ischemie, overmatigblozen 
Ademhalingsstelsel-, borstkas- en mediastinumaandoeningen: Vaak: faryngolaryngeale pijn, hoest, neuscongestie Soms: dyspneu, 
piepen, bloedneus Zelden: slaapapneu-syndroom, hyperventilatie, aspiratiepneumonie, luchtwegcongestie, dysfonie Niet bekend: 
longstuwing Maagdarmstelselaandoeningen: Vaak: abdominale pijn, abdominaal ongemak, bra-
ken, nausea, constipatie, diarree, dyspepsie, droge mond, tandpijn Soms: gezwollen tong, 
gastro-enteritis, dysfagie, flatulentie Zelden: pancreatitisc, intestinale obstructie, ileus, fecale 
incontinentie, fecaloomc, cheilitis Lever- en galaandoeningen: Vaak: transaminasen verhoogd 
Soms: gammaglutamyltransferase verhoogd, leverenzym verhoogd Zelden: geelzucht Huid- en 
onderhuidaandoeningen: Vaak: pruritus, rash Soms: urticaria, alopecia, acne Zelden: angio-oe-
deem, geneesmiddeleneruptiec, hyperkeratose, eczeem, droge huid, erytheem, huidverkleu-
ring, seborroïsche dermatitis, hoofdroos Skeletspierstelsel- en bindweefselaandoeningen: Vaak: 
musculoskeletale pijn, rugpijn, artralgie Soms: bloedcreatine- fosfokinase verhoogd, spierspas-
men, gewrichtsstijfheid, gewrichtszwelling, spierzwakte, nekpijn Zelden: rabdomyolysec, hou-
ding afwijkendc Nier- en urinewegaandoeningen: Soms: urine-incontinentie, pollakisurie, urine-
retentie, dysurie Zwangerschap, perinatale periode en puerperium: Zelden: neonataal 
onttrekkingssyndroomc Voortplantingsstelsel- en borstaandoeningen: Vaak: amenorroe Soms: 
erectiestoornissen, ejaculatiestoornis, menstruatiestoornise, galactorroe, seksuele disfunctie, 
pijn in de borsten, gevoelige borsten Zelden: priapismec, uitstel van menstruatiec, gynaecomas-
tie, bloedaandrang in de borsten,  borstvergroting c, borstuitvloed, vaginale afscheiding Niet 
bekend: priapisme Algemene aandoeningen en toedieningsplaatsstoornissen: Vaak: pyrexie, 
asthenie, vermoeidheid Soms: gezichtsoedeem, oedeeme, koude rillingen, lichaamstemperatuur verhoogd, gangafwijking, dorst, borst-
kaspijn, malaise Zelden: hypothermiec, lichaamstemperatuur verlaagdc, ongemak op de borst, induratiec, geneesmiddelonttrekkings-
syndroomc Letsels, intoxicaties en verrichtingscomplicaties: Soms: Vallen. a Zie ‘Hyperprolactinemie’ hieronder. b Zie ‘Extrapiramidale 
symptomen’ hieronder. c Niet waargenomen in klinische studies met INVEGA maar waargenomen in de postmarketing omgeving met 
paliperidon d In placebogecontroleerde pivotal studies werd diabetes mellitus gemeld bij 0,05% van de met INVEGA behandelde per-
sonen, tegenover 0% in de placebogroep. De totale incidentie uit alle klinische studies was 0,14% bij alle personen behandeld met 
INVEGA. e Insomnia omvat: initiële insomnia, doorslaapstoornis; Convulsie omvat: grand mal convulsie; Oedeem omvat: gegenerali-
seerd oedeem, perifeer oedeem, putjesoedeem. Menstruatiestoornis omvat: onregelmatige menstruatie, oligomenorroe. Bijwerkingen 
gezien bij formuleringen op basis van risperidon Aangezien paliperidon de actieve metaboliet is van risperidon zijn de bijwerkingenpro-
fielen van deze stoffen (waaronder zowel de orale als de injectieformuleringen) relevant voor elkaar. Naast de bovengenoemde bijwer-
kingen werden de volgende bijwerkingen waarge-
nomen bij het gebruik van producten op basis van 
risperidon en kan verwacht worden dat ze ook op-
treden bij INVEGA. Zenuwstelselaandoeningen: ce-
rebrovasculaire aandoening Oogaandoeningen: 
floppy iris syndroom (intraoperatief) Ademhalings-
stelsel-, borstkas- en mediastinumaandoeningen: 
ratelgeluiden Beschrijving van geselecteerde bij-
werkingen Extrapiramidale symptomen (EPS): In klini-
sche studies naar schizofrenie werd er geen ver-
schil waargenomen tussen placebo en de 
doseringen van 3 en 6 mg van INVEGA. Bij de twee 
hogere doseringen van INVEGA (9 en 12 mg) werd 
een dosisafhankelijkheid voor EPS gezien. In de stu-
dies naar schizoaffectieve stoornis werd in alle do-
sisgroepen een hogere EPS-frequentie waargeno-
men dan placebo zonder een duidelijke dosisrelatie. 
EPS omvatte een gepoolde analyse van de volgende 
termen: parkinsonisme (omvat speekselvloed, mus-
culoskeletale stijfheid, parkinsonisme, kwijlen, tan-
dradrigiditeit, bradykinesie, hypokinesie, maskerge-
laat, stramme spieren, akinesie, stijve nek, stijve 
spieren, parkinsonachtige gang en abnormale gla-
bellareflex, parkinsonachtige rusttremor), acathisie 
(omvat acathisie, rusteloosheid, hyperkinesie en 
restless leg-syndroom), dyskinesie (dyskinesie, 
spiertrekkingen, choreoathetose, athetose en myo-
clonus), dystonie (omvat dystonie, hypertonie, torti-
collis, onwillekeurige spiersamentrekkingen, spier-
contracturen, blefarospasme, oculogyratie, 
tongverlamming, gezichtsspasme, laryngospasme, 
myotonie, opisthotonus, orofaryngeaal spasme, 
pleurothotonus, tongspasme en trismus) en tremor. 
Er moet opgemerkt worden dat een breder spec-
trum aan symptomen wordt vermeld die niet nood-
zakelijkerwijs extrapiramidaal van oorsprong zijn. 
Gewichtstoename In klinische studies naar schizofr-
enie werden de percentages deelnemers vergele-
ken die ≥ 7% gewichtstoename hadden (het criteri-
um voor gewichtstoename). Hieruit bleek dat de 
incidentie van gewichtstoename bij de doseringen 3 
en 6 mg INVEGA vergelijkbaar was met placebo, en 
de incidentie van gewichtstoename bij de doserin-
gen 9 mg en 12 mg INVEGA bleek hoger te zijn in 
vergelijking met placebo. In de klinische studies 
naar schizoaffectieve stoornis had een hoger per-
centage patiënten die met INVEGA werden behan-
deld (5%) een gewichtstoename van ≥ 7% vergele-
ken met patiënten in de placebogroep (1%). In de 
studie met twee dosisgroepen werd een ge-
wichtstoename van ≥ 7% waargenomen bij 3% van 
de patiënten in de lage dosisgroep (3-6 mg), 7% van 
de patiënten in de hoge dosisgroep (9-12 mg) en 
1% van de patiënten in de placebogroep.Hyperprol-
actinemie In klinische studies naar schizofrenie 
werd bij 67% van de patiënten die behandeld wer-
den met INVEGA een toename in serumprolactine 
waargenomen. Bijwerkingen die mogelijk duiden op 
een verhoogde prolactinespiegel (bijv. amenorroe, 
galactorroe, menstruatiestoornissen, gynaecomas-
tie) werden bij 2% van de patiënten gemeld. De 
maximaal gemiddelde toename van de prolacti-
neconcentratie in het serum werd in het algemeen 
gezien op de 15de dag van de behandeling, maar 
bleef op het einde van de studie boven de uitgangswaarde. Klasse-effecten QT verlenging, ventriculaire aritmieën (ventrikelfibrilleren, 
ventrikeltachycardie), plotse onverklaarbare dood, hartstilstand en ‘torsade de pointes’ kunnen bij gebruik van antipsychotica optreden. 
Met het gebruik van antipsychotica zijn er gevallen gemeld van veneuze trombo-embolie, waaronder gevallen van longembolie en 
diep-veneuze trombose – frequentie niet bekend. Paliperidon is de actieve metaboliet van risperidon. Het veiligheidsprofiel van rispe-
ridon kan van toepassing zijn. Ouderen In een studie bij oudere patiënten met schizofrenie bleek het veiligheidsprofiel vergelijkbaar met 
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Krachtig voor de geest. 
Zacht voor het lichaam.1
1 Canuso M.  Expert Opin. Pharmacother. 2010; 11(15): 2557-2567.
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evidence-based 
behandelopties voor 
therapieresistente bipolaire 
depressie
Hoewel therapieresistentie een frequent voorkomend probleem is bij patiënten 
met bipolaire depressie, is er slechts zeer weinig wetenschappelijke evidentie 
beschikbaar voor de behandeling van therapieresistente bipolaire depressies. In 
dit artikel trachten wij een overzicht te geven van de evidence-based 
behandelopties. We voerden een literatuurstudie uit via de Medline-database met 
als zoektermen treatment resistant of treatment refractory en bipolar disorder of 
bipolar depression. Daar werden nog 43 aparte zoekstrategieën aan toegevoegd, 
waarbij het ging om zowel medicamenteuze als niet-medicamenteuze 
interventies. Dit resulteerde in zeven studies die voldeden aan onze inclusiecriteria. 
Hierin werden de effecten van modafinil, pramipexole, ketamine, inositol, 
lamotrigine, risperidone en elektroconvulsietherapie (ECT) onderzocht. De 
wetenschappelijke evidentie voor de behandeling van therapieresistentie 
bipolaire depressie is echter zeer schaars. Met uitzondering van ECT, zijn de 
meeste onderzochte opties nog experimenteel. Er is behoefte aan een eenduidige 
definitie van het begrip therapieresistentie, en aan verder onderzoek in homogene 
patiëntengroepen. 
Inleiding
De bipolaire stoornis is een frequent voorkomende aandoening, waarbij depressieve 
episodes overheersen in de klinische presentatie, die bovendien geassocieerd zijn 
met belangrijke beperkingen in het psychosociaal functioneren (1,2). Desondanks 
heeft het wetenschappelijk onderzoek zich de voorbije jaren vooral toegespitst op 
de behandelopties van de manische fase en zijn er slechts een beperkt aantal 
evidence-based behandelopties beschikbaar voor bipolaire depressies (3,4). Dit is des 
te meer het geval wanneer het therapieresistente depressie betreft. Mogelijk heeft 
dit te maken met het ontbreken van een eenduidige definitie van het begrip ‘thera-
pieresistentie’ bij bipolaire depressie, waardoor er vaak erg verschillende definities 
gehanteerd worden. 
In de meeste studies is non-respons op een antidepressivum een onderdeel van de 
definitie, dit terwijl de doeltreffendheid van antidepressiva bij bipolaire depressies 
steeds meer in twijfel wordt getrokken. Om deze reden lijkt het ons dan ook weinig 
zinvol om therapieresistentie te definiëren op basis van het niet aanslaan van een 
antidepressivum. Een zinvolle definitie van therapieresistentie zou de fase moeten 
omvatten waarin de kans op respons op een volgende behandelingsstap klein is. Dit 
geldt zowel voor de unipolaire als voor de bipolaire depressie na 2 behandelings-
stappen. Het lijkt aangewezen om in toekomstige studies een duidelijke definitie 
van therapieresistentie te hanteren, bijvoorbeeld het niet reageren op een adequate 
trial met monotherapie van een eerstelijnsbehandeling, en op een combinatie- 
behandeling. 
Lore Lambrichts1, Jürgen De Fruyt2, 
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Verder zijn de behandelresultaten bij bi-
polaire depressie vaak teleurstellend; zo 
bedraagt de non-respons op een behan-
deling met quetiapine gedurende 8 we-
ken maar liefst 40% (5). Bovendien is het 
uitblijven van een respons op een anti-
depressivum zo frequent dat het een cri-
terium is geworden voor de diagnose 
van een bipolaire spectrumstoornis (6,7).
Huidige richtlijnen voor de behandeling 
van bipolaire depressie adviseren het ge-
bruik van quetiapine, lamotrigine of li-
thium in monotherapie, de combinaties 
van olanzapine en fluoxetine, lithium en 
valproaat, of lithium of valproaat met 
een antidepressivum. Valproaat, de com-
binatie van quetiapine en een SSRI, lithi-
um of valproaat in combinatie met la-
motrigine of het toevoegen van modafinil 
vormen tweedelijnsbehandelingen. Ver-
schillende andere behandelopties, zoals 
modafinil, pramipexole, topiramaat en 
gabapentine, worden in recente richt- 
lijnen geadviseerd als tweede- en derde-
lijnsstrategieën, hoewel er geen harde 
wetenschappelijke evidentie bestaat voor 
het gebruik ervan (8,9). 
Methodologie
Wij voerden een literatuurstudie uit om 
de wetenschappelijke evidentie van de 
verschillende behandelopties voor the-
rapieresistente bipolaire depressie in 
kaart te brengen. Hiervoor doorzochten 
we de Medline-database met de zoek-
termen treatment resistant of treatment 
refractory en bipolar disorder of bipolar 
depression. Bijkomend werden er nog 
43 aparte zoekstrategieën uitgevoerd, 
waarbij naast verschillende medica-
menteuze opties ook niet-farmacolo-
gische behandelingen, zoals diepe 
hersenstimulatie, lichttherapie, elektro-
convulsietherapie (ECT), nervus-vagus-
stimulatie en transcraniële magnetische 
stimulatie als zoektermen werden inge-
voerd.
We selecteerden hieruit alle gerandomi-
seerde gecontroleerde trials met een 
populatiegrootte van 10 patiënten met 
een bipolaire I- of bipolaire II-depressie, 
waarbij we het uitblijven van een 
respons op minimum twee behandel-
stappen, waarvan ten minste één stem-
mingsstabilisator, als definitie van thera-
pieresistentie hanteerden.  
Resultaten
Op basis van de hierboven vermelde in-
clusiecriteria, konden slechts zeven 
studies worden weerhouden (10-16). 
Hierin werden de effecten van prami-
pexole, (ar)modafinil, ketamine, inositol, 
lamotrigine, risperidone en elektrocon-
vulsietherapie onderzocht. 
Het effect van de augmentatie van een 
stemmingsstabilisator met lamotrigine, 
inositol en risperidone bleek in de geïn-
cludeerde onderzoeken teleurstellend, 
meer specifiek met herstelcijfers van 
24%, 17% en 5%. 
De effecten van pramipexole, modafinil, 
ketamine en ECT worden in de volgende 
paragrafen besproken. Wat echter met-
een opvalt, is dat deze strategieën nog 
experimenteel zijn en volledig andere 
werkingsmechanismen hebben dan de 
courante medicamenteuze opties voor 
bipolaire depressies.
Discussie
Pramipexole
Pramipexole is een presynaptische dopa-
mineagonist met specifieke affiniteit 
voor D2- en D3-receptoren, die gebruikt 
wordt voor de behandeling van patiën-
ten met de ziekte van Parkinson en rus-
teloze benen. De antidepressieve wer-
king van pramipexole wordt vermoedelijk 
gemedieerd door de versterking van do-
paminereceptoren in het mesolimbische 
systeem, dat een rol speelt in de mo-
torische en anhedonische symptomen 
van depressie (17). 
Uit het onderzoek van Goldberg et al. 
(10) blijkt dat pramipexole effectief was 
bij 67% van de patiënten. Naast de ge-
gevens uit de geïncludeerde studie, werd 
het antidepressief effect van pramipexole 
ook aangetoond in gevalsbesprekingen 
en open studies bij bipolaire en thera-
pieresistente depressies (18-20). 
Over de langetermijneffecten van prami-
pexole bij patiënten met een bipolaire 
stoornis zijn er echter geen gegevens be-
schikbaar. Bij patiënten met de ziekte 
van Parkinson werd een verhoogde inci-
dentie van psychose, insomnie en bewe-
gingsstoornissen vastgesteld bij het lang-
durig gebruik van dopamineagonisten 
(21). 
Modafinil
Modafinil is een centraal stimulerend 
middel dat gebruikt wordt bij de behan-
deling van narcolepsie en ADHD. In een 
studie van Frye et al. (14) bereikte 44% 
van de therapieresistente bipolaire de-
pressieve patiënten een respons na 6 
weken. Het risico op het uitlokken van 
(hypo)manie bleek in deze studie niet 
verhoogd te zijn, net als in andere stu-
dies naar het effect van modafinil (14, 22).
Clinici dienen bij het gebruik van stimu-
lantia het gevaar van abusus niet uit het 
oog te verliezen, net zoals het risico op 
Het lijkt aangewezen om in toekomstige studies een duidelijke 
definitie van therapieresistentie te hanteren, bijvoorbeeld het 
niet reageren op een adequate trial met monotherapie van een 
eerstelijnsbehandeling, en op een combinatiebehandeling.
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interacties met andere geneesmiddelen, 
zoals selectieve serotonine-reuptake- 
inhibitoren (SSRI’s), tricyclische antide-
pressiva (TCA’s), monoamineoxidase 
(MAO-)remmers en carbamazepine. Ook 
hier ontbreken echter gegevens wat de 
veiligheid op lange termijn betreft. 
Ketamine
Ketamine is een N-methyl-D-aspartaat 
(NMDA-)antagonist, die gebruikt wordt 
als anestheticum, doch echter ook mis-
bruikt wordt als straatdrug. Verschillende 
studies tonen een krachtig en snel anti-
depressief effect aan van intraveneus 
toegediende ketamine (12,13,23,24). In 
de twee geïncludeerde studies waarin 
therapieresistente bipolaire depressieve 
patiënten werden onderzocht, werden 
responscijfers van meer dan 70% bereikt. 
Deze effecten bleken echter van voor-
bijgaande aard te zijn. Bovendien zijn er 
tot op heden nog geen studies ver-
schenen waarin herhaald en langduriger 
gebruik van ketamine onderzocht werd. 
Bij de toediening van ketamine zou men 
als belangrijkste neveneffect dissocia-
tieve effecten kunnen verwachten, maar 
dit bleek in de geïncludeerde studies 
evenwel geen belemmering te vormen. 
Een belangrijke bijkomende bezorgd-
heid bij het gebruik van ketamine, is 
het gevaar voor misbruik, zeker gezien 
de reële kans op comorbiditeit met 
middelenmisbruik bij patiënten met een 
bipolaire stoornis. 
Elektroconvulsietherapie (ECT)
ECT is een goed onderzochte procedure, 
waarvan de risico’s en voordelen bekend 
zijn. De studies die werden geïnclu-
deerd, rapporteerden respons- en remis-
siecijfers hoger dan respectievelijk 80% 
en 60%. Cognitieve neveneffecten kun-
nen optreden, maar zijn meestal van 
voorbijgaande aard.
Bovendien heeft ECT ook een anti-
manische werking en kan het ook 
gebruikt worden als onderhoudsbehan-
deling bij patiënten met een bipolaire 
stoornis (25). ECT dient dan ook overwogen 
te worden bij patiënten met een ernstige 
depressieve stoornis die niet beant-
woordt aan de toegepaste medica-
menteuze behandeling, ongeacht de 
primaire diagnose.
Klinische bedenkingen
Een van de belangrijkste bevindingen 
van dit artikel is het gebrek aan geran-
domiseerd onderzoek voor de behandel-
ing van bipolaire depressie die resistent 
is aan ten minste twee behandelingsstap-
pen. Dit gebrek aan wetenschappelijke 
evidentie vormt een schril contrast met 
de hoge prevalentie van therapieresis-
tentie bij bipolaire depressie. 
Behandelopties die richtlijnen ad-
viseren in geval van therapieresistentie 
zijn bovendien vaak experimenteel (op 
ECT na), en bijkomend onderzoek met 
homogene patiëntengroepen en een 
consensus omtrent het begrip ‘thera-
pieresistentie’ zijn dan ook noodzake-
lijk.
Wij wensen echter op basis van onze 
literatuurstudie toch enkele suggesties te 
formuleren voor de klinische praktijk: 
• Gezien de groeiende evidentie 
voor het vermijden van antidepres-
siva in de behandeling van bipo-
laire depressie (omwille van gebrek 
aan werkzaamheid en stemmings-
destabilisatie), dienen clinici te wor-
den aangemoedigd om medica-
menteuze opties zoals pramipexole 
en modafinil te incorporeren in hun 
klinische praktijk. 
• ECT dient vroeger in het behandel-
ingsverloop overwogen te worden, 
de doeltreffendheid en veiligheid 
ervan is immers bewezen. 
• Ketamine kan gebruikt worden om 
het antidepressieve effect van an-
dere behandelingen, zoals ECT, te 
versnellen bij ernstig zieke patiën-
ten. In verschillende studies werd 
ketamine immers met goede resul-
taten toegepast als inductiemiddel 
bij ECT (26-29). Bovendien heeft 
ketamine mogelijk ook een gunstig 
effect op de cognitieve bijwerkin-
gen van ECT (30).
• Vermits het antidepressief effect 
van de dopamineagonist pramipex-
ole vermoedelijk verband houdt 
met zijn effect op de motorische 
symptomen, geniet pramipexole 
mogelijk de voorkeur bij de-
pressieve patiënten met psychomo-
torische retardatie.
Conclusie
Ondanks dat therapieresistentie bij bipo-
laire depressie een frequent voorkomend 
fenomeen is, is er slechts zeer weinig 
wetenschappelijke evidentie beschik-
baar. 
ECT is een doeltreffende en veilige inter-
ventie en dient als een belangrijke optie 
te worden beschouwd bij therapieresis-
tente bipolaire depressies. Verschillende 
medicamenteuze opties (zoals prami-
pexole en modafinil) lijken veelbelo-
vend als augmentatiestrategie, anderen 
zouden kunnen worden gehanteerd om 
de antidepressieve werking van andere 
behandelingen te versnellen, zoals het 
Behandelopties die 
richtlijnen adviseren in geval 
van therapieresistentie zijn 
bovendien vaak 
experimenteel (op ECT na), 
en bijkomend onderzoek met 
homogene patiëntengroepen 
en een consensus omtrent het 
begrip ‘therapieresistentie’ 
zijn dan ook noodzakelijk.
gebruik van ketamine als inductiemiddel 
voor ECT. 
Ten slotte kunnen we stellen dat er een 
grote noodzaak is tot bijkomend onder-
zoek met homogene patiëntengroepen, 
waarbij eveneens een betere conceptu-
alisatie van het begrip therapieresistentie 
belangrijk is. 
Dit artikel is een bewerking van het artikel van Sienaert P, 
Lambrichts L, Dols A, De Fruyt J. Evidence-based treatment 
strategies for treatment-resistant bipolar depression: a systematic 
review. Bipolar Disord. 2013;15(1): 61-9.
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geZondheidspromotie op het 
vlak van lichaamsbeweging en 
voedingsgewoonten bij personen 
met psychiatrische problemen
Obesitas is de afgelopen jaren tot een wereldwijd probleem geëvolueerd. In 
België heeft ongeveer 50% van de bevolking te kampen met overgewicht. Uit 
verschillende studies blijkt dat de prevalentie van obesitas nog hoger is bij 
personen met een psychiatrische problematiek dan bij de algemene bevolking. 
Dit draagt bij tot de hoge prevalentie van hart- en vaataandoeningen en diabetes 
mellitus in deze populatie. Het verhoogde cardiovasculaire risico is, naast 
suïcide, een belangrijke oorzaak van de kortere levensverwachting bij deze 
patiënten. Belangrijke risicofactoren voor obesitas zijn enerzijds gewichtstoename 
als nevenwerking van de tweede generatie antipsychotica en anderzijds een 
ongezonde levensstijl op het vlak van lichaamsbeweging en voedingsgewoonten. 
Aandacht voor deze levensstijlaspecten in de behandeling en begeleiding van 
personen met psychiatrische problemen lijkt dan ook aangewezen. Er zijn echter 
verschillende factoren die de integratie van gezondheidspromotie in de zorg voor 
deze patiënten bemoeilijken. In een doctoraatsonderzoek naar de doeltreffendheid 
en kosteneffectiviteit van gezondheidspromotie op het vlak van lichaamsbeweging 
en voedingsgewoonten, dat werd uitgevoerd bij psychiatrische patiënten die in 
initiatieven voor beschut wonen verblijven, bleken de resultaten vrij positief. 
Verder onderzoek is evenwel noodzakelijk.
Inleiding
Overgewicht (Body Mass Index 25-29.9kg/m²) en obesitas (Body Mass Index ≥ 30kg/m²) 
zijn in de jongste decennia uitgegroeid tot een wereldwijd probleem (1;2). Uit cijfers 
van de Wereldgezondheidsorganisatie blijkt dat de prevalentie van obesitas in Europa 
in het laatste decennium van de vorige eeuw met 10 tot 40% is gestegen (3). In België 
is bijna 1 op 2 inwoners te zwaar: 33% heeft te kampen met overgewicht, terwijl 14% 
als obees kan worden beschouwd (4). Overmatige gewichtstoename is een belangrijke 
risicofactor voor het ontstaan van verschillende somatische aandoeningen zoals 
coronaire hartaandoeningen, beroerte, diabetes mellitus en bepaalde vormen van 
kanker (5). Obesitas leidt ook tot een daling van de levenskwaliteit en heeft belangrijke 
implicaties op de kosten voor gezondheidszorg (6;7).
Overgewicht en obesitas bij personen met een psychiatrische 
problematiek
De resultaten van verschillende studies tonen aan dat de prevalentie van overgewicht 
en obesitas bij personen met een psychiatrische problematiek zoals schizofrenie, bi-
polaire stoornis, depressieve stoornis of angststoornissen nog hoger is dan bij de 
algemene bevolking (8-10). Belangrijke determinanten van de problematiek van over-
matige gewichtstoename bij deze populatie zijn enerzijds het gebruik van de tweede 
generatie antipsychotica zoals olanzapine, risperidone en clozapine (11;12), en an-
derzijds een ongezonde levensstijl op het vlak van lichaamsbeweging en voedings-
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gewoonten. Psychiatrische patiënten doen 
25 tot 50% minder aan lichaamsbewe-
ging dan de algemene bevolking (13) en 
uit onderzoek bij schizofrenie patiënten 
blijkt dat ze ook meer sedentair gedrag 
vertonen dan de algemene bevolking 
(14). Naast minder lichaamsbeweging 
hebben deze patiënten ook ongezonde-
re voedingsgewoonten. Uit een studie 
ondernomen in Duitsland bij 194 
schizofrenie patiënten bleek dat signifi-
cant minder patiënten ontbijt nemen, 
minder vers fruit en verse groenten 
consumeren en meer kant-en-klaar- 
maaltijden nuttigen dan de algemene 
bevolking (15). Personen met een psy- 
chiatrische aandoening consumeren 
gemiddeld ook meer vetten en suiker (16).
De combinatie van deze en andere risi-
cofactoren zoals roken resulteert in het 
feit dat personen met een psychiatrische 
problematiek een verhoogd risico lopen 
op de ontwikkeling van hart-en vaataan-
doeningen en diabetes mellitus (17;18). 
Naast een ongunstige lichamelijke ge-
zondheidstoestand heeft deze populatie 
ook een aanzienlijk lagere levensver-
wachting. De gemiddelde levensver-
wachting is 10 tot 20 jaar minder lang 
dan die van de algemene bevolking (19). 
Naast suïcide vormen hart- en vaataan-
doeningen een belangrijke oorzaak van 
deze premature mortaliteit (20).
Gezondheidspromotie bij 
psychiatrische patiënten
Zoals reeds aangehaald vormt een on-
gezonde levensstijl op het vlak van 
lichaamsbeweging en voedingsgewoon-
ten een belangrijke oorzaak van de 
problematiek van overgewicht en obesitas 
bij psychiatrische patiënten. Integratie van 
gezondheidspromotie in de behandeling 
en begeleiding van deze problemen, lijkt 
dan ook aangewezen. Uit voornamelijk 
kwalitatief onderzoek komen echter ver-
schillende factoren naar voren die de 
implementatie van gezondheidspromo-
tie in de behandeling bemoeilijken. Uit 
interviews met patiënten bleek dat de 
psychiatrische problematiek en het ge-
bruik van psychofarmaca aanleiding 
geven tot een gebrek aan energie en mo-
tivatie. Dat resulteert op zijn beurt in een 
gebrek aan aandacht voor aspecten die 
te maken hebben met een gezonde le-
vensstijl. Andere belangrijke hinderpalen 
zijn financiële beperkingen, een stigma-
tiserende houding vanuit de samenle-
ving en een gebrek aan ondersteuning 
(21;22). Psychiatrisch verpleegkundigen 
geven dan weer enkele andere belang-
rijke struikelblokken aan voor de integra-
tie van levensstijladvies in de dagelijkse 
behandeling en begeleiding, waaronder 
het gebrek aan tijd door de hoge werk-
druk, onvoldoende training en kennis 
inzake gezondheidspromotie en een 
gebrek aan motivatie bij patiënten (23).
Studies bij de algemene bevolking toon-
den reeds aan dat interventies op li-
chaamsbeweging en voedingsgewoon-
ten leiden tot een daling van belangrijke 
risicofactoren (o.a. abdominale obesitas, 
hypertensie) voor het ontstaan van hart-
en vaataandoeningen en diabetes (24;25). 
Onderzoek naar de effectiviteit van 
gezondheidspromotie op het vlak 
van lichaamsbeweging en voedingsge-
woonten bij psychiatrische patiënten 
kent nog maar een vrij recente geschie-
denis. De resultaten van twee literatuur-
reviews toonden aan dat dergelijke 
onderzoeken vaak gekenmerkt zijn door 
methodologische beperkingen zoals 
kleine studiepopulaties, korte interven-
tieperiodes en een gebrek aan langeter-
mijnfollow-up (26;27).
Naast het verwerven van evidence-based 
inzichten en kennis inzake de doeltref-
fendheid van gezondheidspromotiepro-
gramma’s bij personen met een psychia-
trische problematiek is het ook belangrijk 
om kennis te verwerven inzake de 
kosteneffectiviteit van dergelijke pro-
gramma’s. De budgetten voor gezond-
heidszorg zijn gelimiteerd, met als 
gevolg dat de beheerders van gezond-
heidszorgsystemen keuzes moeten 
maken bij het alloceren van de finan-
ciële middelen. Om met het beschikbare 
budget een zo groot mogelijk aantal ge-
zonde mensen te bekomen, moeten de 
financiële middelen worden gebruikt 
voor de behandelingen, technieken en 
interventies die het meest gezondheid 
per geïnvesteerd bedrag opleveren. Ken-
nis hieromtrent kan worden verworven 
door middel van het uitvoeren van eco-
nomische evaluaties (zoals bijvoorbeeld 
gezondheidspromotieprogramma’s). Een 
veel gebruikte techniek is het uitvoeren 
van een kosteneffectiviteitsanalyse. Een 
dergelijk onderzoek vergelijkt de kosten 
en de gezondheidseffecten van een 
nieuwe interventie met die van een stan-
daardinterventie. Kosteneffectiviteit kan 
in verschillende maten worden uitge-
drukt: kosten per gewonnen levensjaar 
(cost per life year gained), kosten voor 
kwaliteit gecorrigeerde levensjaren (cost 
per quality adjusted life year – QALY). 
De uitkomst van een kosteneffectivi- 
teitsstudie, met name de ‘incrementele 
kosteneffectiviteitsratio’ (IKER), wordt 
berekend als het verschil in kosten tus-
sen de nieuwe (KN) en de huidige (KH) 
interventie gedeeld door het verschil in 
Naast een ongunstige lichamelijke gezondheidstoestand heeft 
deze populatie ook een aanzienlijk lagere levensverwachting. 
De gemiddelde levensverwachting is 10 tot 20 jaar minder lang 
dan die van de algemene bevolking. Naast suïcide vormen  
hart- en vaataandoeningen een belangrijke oorzaak van deze 
premature mortaliteit.
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gezondheidseffect tussen de nieuwe 
(EN) en de huidige (EH) interventie: IKER 
= (KN – KH)/(EN – EH). In België wordt 
een bedrag tussen 30.000 en 40.000€/
QALY vaak gehanteerd als kosteneffec-
tief (28).
Gezondheidspromotie: een 
doeltreffendheid- en 
kosteneffectiviteitsstudie
In het kader van een doctoraatsonder-
zoek werd de doeltreffendheid en 
kosteneffectiviteit van een gezond-
heidspromotie-interventie op lichaams-
beweging en voedingsgewoonten ge-
evalueerd. De doelgroep bestond uit 
psychiatrische patiënten die in initia-
tieven voor beschut wonen in Vlaan-
deren verbleven. Vijfentwintig organisa-
ties waren bereid tot deelname. De 
deelnemers in de interventiegroep (n = 
201) kregen, naast hun treatment as usu-
al, gedurende 10 weken de interventie, 
terwijl de deelnemers in de controle-
groep (n = 83) enkel treatment as usual 
kregen. De interventie bestond uit 10 
educatieve en gedragsgerichte groeps-
sessies inzake lichaamsbeweging en 
voedingsgewoonten. De sessies werden 
telkens door 1 of meerdere woonbe-
geleiders gestuurd. Gedurende dezelfde 
10 weken werd ook lichaamsbeweging 
onder de vorm van een wekelijkse wan-
deltocht van 30 minuten georganiseerd 
(eveneens onder leiding van 1 of meer-
dere woonbegeleiders).
De studie naar de effectiviteit van de in-
terventie resulteerde in beperkte, doch 
significante, verschillen in de uitkomsten 
van lichaamsgewicht, Body Mass Index, 
buikomtrek en vetpercentage tussen de 
interventie-en controlegroep (Tabel 1). 
Ongeveer 50% van de deelnemers in de 
interventiegroep volgde het volledige 
programma en bij deze groep was er een 
sterkere daling van de bovengenoemde 
uitkomsten in vergelijking met het resul-
taat van de volledige interventiegroep. 
Met uitzondering van het vetpercentage 
Variabele Interventie groep (n = 201) Controle groep (n = 83) Between group change p‡
Gewicht (kg), mean ± SD
Baseline 87,95 ± 20,74 85,19 ± 16,04 0,23
Na 10 weken 87,60 ± 20,77 85,41 ± 16,49
Verschil na 10 weken -0,35 ± 2,15 0,22 ± 2,14 0,57 0,04
Na 36 weken 88,28 ± 21,03 86,18 ± 16,99
Verschil na 36 weken 0,33 ± 3,51 0,99 ± 3,01 0,66 0,14
BMI (kg/m²), mean ± SD
Baseline 30,22 ± 6,14 29,52 ± 5,41 0,37
Na 10 weken 30,10 ± 6,18 29,60 ± 5,56
Verschil na 10 weken -0,12 ± 0,75 0,08 ± 0,78 0,20 0,04
Na 36 weken 30,33 ± 6,26 29,87 ± 5,74
Verschil na 36 weken 0,11 ± 1,23 0,35 ± 1,05 0,24 0,14
Buikomtrek (cm), mean ± SD
Baseline 106,16 ± 16,81 105,21 ± 14,39 0,65
Na 10 weken 105,87 ± 16,73 105,76 ± 14,72
Verschil na 10 weken -0,29 ± 2,18 0,55 ± 2,61 0,84 < 0,01
Na 36 weken 106,32 ± 16,82 106,43 ± 15,10
Verschil na 36 weken 0,16 ± 3,41 1,22 ± 3,53 1,06 0,02
Vetpercentage, mean ± SD
Baseline 34,17 ± 10,55 33,37 ± 10,63 0,57
Na 10 weken 33,18 ± 10,62 33,25 ± 10,72
Verschil na 10 weken -0,99 ± 2,51 -0,12 ± 1,60 0,87 < 0,01
Na 36 weken 33,76 ± 11,21 34,56 ± 11,04
Verschil na 36 weken -0,41 ± 3,57 1,19 ± 2,58 1,60 < 0,001
‡ Independent samples t-test
Tabel 1: Resultaten op lichaamsgewicht, BMI, buikomtrek en vetpercentage tussen baseline en 10 en 36 weken.
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waren de dalingen na een follow-up-
periode van 36 weken terug verdwenen. Uit 
de resultaten van de kosteneffectiviteits-
analyse bleek dat de interventie kosten-
effectief was bij mannen (resultaat: 
31.259€/QALY), maar bordeline niet-
kosteneffectief bij vrouwen (41.654€/
QALY).
Implicaties en relevantie voor 
de praktijk
Ondanks de kwetsbare somatische ge-
zondheidstoestand van psychiatrische 
patiënten blijkt dat deze populatie door-
gaans minder toegang heeft tot soma-
tische gezondheidszorg. Verschillende 
factoren spelen hierbij een rol: een ge-
brek aan therapietrouw of weigering van 
behandeling, de eigenheid van de psy-
chiatrische aandoening (bv. een hoge 
pijngrens geassocieerd met het gebruik 
van antipsychotica) en de focus van de 
behandeling die eerder is gericht op de 
psychiatrische problematiek (29;30). 
Opvolging van de somatische gezond-
heid van personen met een psychia-
trische problematiek is noodzakelijk, 
zeker voor diegene met een verhoogd 
risico op hart-en vaataandoeningen en 
diabetes. De resultaten van het docto-
raatsonderzoek toonden aan dat beperkte 
doch significante verbeteringen in li-
chaamsgewicht, Body Mass Index, bui-
komtrek en vetpercentage mogelijk zijn 
in een populatie van psychiatrische 
patiënten. Verder onderzoek inzake de 
doeltreffendheid en kosteneffectiviteit 
van dergelijke programma’s is noodza-
kelijk. Het is relevant om verdere studies 
toe te spitsen op andere settings (zoals 
bijvoorbeeld intramurale voorzieningen) 
en ze onder verschillende omstandig-
heden uit te voeren (bijvoorbeeld groeps- 
versus individueel gerichte aanpak, 
programma’s met een langere duurtijd 
en programma’s gericht op patiënten met 
een specifieke psychiatrische diagnose). 
Verder onderzoek gericht op het vermin-
deren van hinderpalen die de integratie 
van gezondheidspromotie in de dage- 
lijkse zorg voor deze populatie bemoei-
lijken is ook aangewezen.
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symposium psychiatrie & 
neurosciences 2013
over homoseksualiteit:  
van gen tot geest
Het jaarlijkse symposium Psychiatrie & Neurosciences, dat eind 2013 heeft 
plaatsgevonden, ging over homoseksualiteit. Homoseksualiteit werd vanuit 
meerdere invalshoeken belicht, gaande van het gen tot de geest. Dr. De Nayer, de 
organisator, had daarvoor drie bekende spreeksters uitgenodigd. We onthouden 
uit dit boeiende, multidisciplinaire symposium dat er geen neurobiologische 
“marker” voor homoseksualiteit bestaat, maar dat er zich een statistische correlatie 
voordoet met gezondheidsproblemen als roken, alcoholisme en zelfmoord. De 
gedragsbiologische gegevens moeten worden bevestigd, want vaak worden de 
homoseksuele praktijken bij veel diersoorten vergeten of verzwegen. De 
denkwijze van de psychoanalyse is respectvol: ze beoogt vooral patiënten met 
klassieke klachten van angst te helpen, maar wil hun seksuele geaardheid niet 
veranderen. Volgens psychoanalisten moet men deze geaardheid zien in het 
kader van het oedipuscomplex.
Inleiding
Het jaarlijkse symposium, dat wordt georganiseerd door dr. De Nayer (Biesme) en 
zijn sympathieke logistieke team, heeft plaatsgevonden in het cultuurcentrum gele-
gen te midden van het groene, rustgevende platteland van Waver. Dit was reeds het 
twaalfde symposium dat door dr. De Nayer werd georganiseerd. Hij wil daarmee “de 
steeds groter wordende kloof tussen de psychiatrie en de neurowetenschappen wat 
kleiner maken”. Neurobiologische, gedragsbiologische en psychoanalytische gege-
vens samenbrengen in één en hetzelfde symposium is origineel, maar ook zeer inte-
ressant doordat men een brede kijk krijgt op een actueel onderwerp. Na schizofrenie 
en kindermoord werd dit jaar het thema ‘homoseksualiteit’ belicht. Met het oog op 
een multidisciplinaire aanpak heeft De Nayer het woord gegeven aan drie bekende 
spreeksters. We vatten hun uiteenzettingen hier samen.
Historisch voorwoord
Homoseksualiteit in de oudheid is beschreven bij de Grieken, de Kelten, de Romei-
nen, de Germanen, de Thraciërs en de Macedoniërs. De Griekse cultuur onderscheidt 
zich van de onze: ze aanvaardde dat homoseksuele en heteroseksuele neigingen el-
kaar opvolgen bij een gegeven individu. In Rome daarentegen moest een vrij man 
Jean-Emile Vanderheyden
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In de oudheid werd homoseksualiteit niet tegengesteld aan 
heteroseksualiteit, maar vulden ze elkaar aan. De Romeinse 
keizers Nero en Hadrianus bijvoorbeeld waren biseksueel.
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actief zijn, diegene die penetreert; pas-
siviteit bij een vrij burger was dus ont-
erend. Seneca vat het als volgt samen: 
“Seksuele passiviteit is voor een vrij man 
een misdaad, voor een slaaf is het een 
verplichting en voor een vrijgelatene een 
dienst.”
In de oudheid werd homoseksualiteit 
niet tegengesteld aan heteroseksualiteit. 
Homoseksualiteit werd gelinkt aan be-
paalde momenten, omstandigheden of 
ontmoetingen zoals bijvoorbeeld de lief-
de van keizer Hadrianus voor de jonge-
ling Antinoüs, hoewel hij gehuwd was 
met keizerin Sabina.
Er is dus zeker sprake van homoseksuali-
teit in de antieke beschavingen van het 
Middellandse Zeegebied. Toch werd dat 
volgens de filosoof Seneca (4 AC - 65 
AD), leermeester van Nero, niet getole-
reerd bij vrije mannen aangezien homo-
seksualiteit geen voortplantingsfunctie 
heeft, wat in die tijd als een probleem 
werd gezien. Homoseksualiteit werd wel 
getolereerd bij slaven en vrijgelatenen. 
Bovendien werd het gezien als een aan-
vulling op heteroseksualiteit. Zo waren 
de Romeinse keizers Nero en Hadrianus 
biseksueel. Dit was ook zo bij de oude 
Grieken. Bij hen werd homoseksualiteit 
aanvaard en zelfs als waardevol aanzien, 
door Socrates bijvoorbeeld. In de gods-
dienst wordt homoseksualiteit echter ge-
denigreerd en zelfs als verachtelijk be-
schouwd. In het boek Leviticus (derde 
boek van de Torah, een deel van de He-
breeuwse bijbel) bijvoorbeeld werd ho-
moseksualiteit als een ‘ernstige fout’ 
beschreven waarvoor de doodstraf werd 
uitgesproken (1). De sharia van moslims 
veroordeelt homoseksualiteit. Het boed-
dhisme en het hindoeïsme stellen zich 
echter milder op.
De neurobiologie van 
homoseksualiteit
F. Lotstra, die een dubbele opleiding 
heeft genoten (ze is hoogleraar neuro-
anatomie en ziekenhuishoofd psychia-
trie, ULB, Erasmusziekenhuis, Brussel), 
heeft de verschillende publicaties door-
genomen waarin werd gezocht naar 
neuropathologische afwijkingen in de 
hersenen bij homoseksualiteit. Er wor-
den afwijkingen beschreven in bepaalde 
kernen van de hypothalamus of de 
commissura alba anterior, maar al die 
gegevens zijn onharmonisch en worden 
aangevochten. Het gaat bovendien om 
lichte, heterogene en slecht omschreven 
structurele afwijkingen.
Beeldvormingsonderzoeken geven hete-
rogene beelden van de perhirinale cor-
tex en de amygdala. Sommige auteurs 
beweren dat het Xq28-gen wijst op ho-
moseksualiteit, maar dat is omstreden. In 
studies bij eeneiige tweelingen werd 
geen significante correlatie waargeno-
men. Er bestaat bovendien ook een im-
munologische hypothese die gebaseerd 
is op het feit dat homoseksualiteit iets 
vaker zou voorkomen bij de jongste kinde-
ren van een gezin. Die hypothese stelt dat 
de moeder ‘antimannelijke’ antistoffen 
zou vormen. Dat is echter niet bewezen.
Kortom, er kunnen bij homoseksualiteit 
geen duidelijke biologische, hormonale 
of chromosomale afwijkingen worden 
gevonden. Recente studies hebben on-
derzoek verricht naar de complicaties 
van homoseksualiteit en hebben een ho-
gere frequentie van roken, alcoholisme 
en zelfmoord vastgesteld bij homoseksu-
elen (2-3). Op grond van deze studies 
wordt de huidige prevalentie van homo-
seksualiteit in onze bevolking geraamd 
op 5-10%.
Vitale gedragingen hangen samen met 
activering van een hedonisch systeem, 
een beloningssysteem bij dieren, dat be-
staat uit een dopaminerge baan in de 
hersenstam (area tegmentalis ventralis) 
die eindigt vooraan in de hersenen, in de 
frontale cortex en vooral de nucleus ac-
cumbens (4). Het verlangen om derge-
lijke gedragingen te vertonen, zou te ma-
ken hebben met het genot die ze geven 
(5). Recente onderzoeken geven effectief 
een biologische en genetische aanleg in-
zake erotische drang en verlangen aan, 
maar de diversiteit van de expressie 
wordt gekozen op individuele basis en 
onder invloed van de omgeving (begrip 
van epigenetische vrijheid). In de eerste 
studies bij kinderen die werden opge-
voed door homoseksuele koppels, werd 
geen invloed op de seksualiteit van deze 
kinderen vastgesteld. Dat sluit aan bij de 
bevindingen van de bekende Neder-
landse neurobioloog D. Swaab (6).
Gedragsbiologie van 
homoseksualiteit
Homoseksualiteit wordt in de natuur 
beschreven bij 450-700 diersoorten (7), 
soms na een interventie door de mens, 
bijvoorbeeld in sommige meren waar 
mannelijke vissen zijn verdwenen als 
gevolg van vervuiling door synthetische 
vrouwelijke hormonen. V. Despret (filo-
sofe, psychologe en gedragsbiologe aan 
de ULg) beschreef geestdriftig en gede-
Er zijn geen biologische, 
hormonale of chromosomale 
afwijkingen gevonden bij 
homoseksualiteit.
Homoseksualiteit wordt in  
de natuur beschreven bij 
450-700 diersoorten.
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tailleerd verschillende anekdotes over 
het leven en het gedrag van de dieren 
(8).
Pas sinds de jaren tachtig, negentig is het 
‘politiek correct’ geworden om te spre-
ken van homoseksualiteit bij dieren. 
“Vroeger wilden we het niet zien”, haal-
de Despret aan. Zoölogen uit de zoo van 
Edinburgh hebben het gedrag van pinguïn-
koppels onderzocht en op die manier 
is men beginnen nadenken over homo-
seksualiteit bij dieren. Homoseksualiteit 
werd sindsdien bevestigd bij tal van dier-
soorten zoals bonoboapen, waarbij het 
exhibitionische aspect de perceptie van 
het gedrag versterkt. Slechts bij 3% van 
de zoogdieren zouden beide ouders mo-
nogaam zijn. Zelfs woelmuizen, die als 
voorbeeld werden aangehaald, blijken 
een sociale monogamie te beoefenen 
waarbij ontrouw aanvaard wordt.
Wat denkt de psychoanalyse 
ervan?
L. Balestrière, een Freudiaans psychoana-
liste (9), zegt dat de psychoanalyse, die 
zich bezighoudt met dingen die worden 
verdrongen, zich neutraal opstelt en de 
vraag zelfs ‘verdringt’ zonder duidelijke 
stellingname. Freud zelf heeft zich in een 
brief aan een homoseksuele moeder ge-
ruststellend uitgelaten, maar alleen in de 
negatieve vorm: “Homoseksualiteit is 
geen zonde, geen verval, geen ziekte.” 
Wat is het dan wel…? L. Balestrière aan-
vaardt dan ook en leert ons dat het belang- 
rijker is om te weten hoe we moeten den-
ken dan wat we moeten denken. Ze 
spreekt van ‘psychoseksualiteit’: een 
geheel van weergaven van de seksuele 
drang, op de grens tussen psychisme (re-
presentatie, fantasma, gefantaseerd sce-
nario) en somatiek (kwantitatief aspect). 
De psychoseksualiteit zou fundamenteel, 
aangeboren en van biseksuele aard zijn. 
Monoseksualiteit zou worden geconditio-
neerd door sociale verplichting. De oor-
sprong van homoseksualiteit en hetero-
seksualiteit zou te maken hebben met het 
oedipuscomplex: om uit zijn fantasiebeel- 
den te geraken - vooral “het alles voor 
zich, de andere eten en door de andere 
gegeten worden” - moet het kind ver-
bodsbepalingen interioriseren. Transsek-
sualiteit, de overtuiging tot het andere 
geslacht te behoren, is gebaseerd op het 
verschil tussen de gefantaseerde activiteit 
van het individu en de realiteit van zijn 
lichamelijke geslacht.
De psychoanalyse geeft geen verklaring 
voor de oorsprong van homoseksualiteit. 
De analyse slaagt er niet in het primum 
movens te definiëren. Een mogelijke pre-
disponerende factor, althans bij mannen, 
is een zeer intense binding als kind (ero-
tische binding) met de moeder, vooral als 
de vader niet actief aanwezig is, waar-
door het kind zich gaat identificeren met 
de moeder. Dat leidt tot fragiliteit en vergt 
bijvoorbeeld contra-investerende mecha-
nismen. Balestrière eindigde haar uiteen-
zetting met enkele klinische gevallen van 
homoseksuelen die ze tijdens de spreek-
uren had gezien wegens angst, gevoel van 
mislukking… als gevolg van problemen 
van respectievelijk onvoldoende en ge-
idealiseerde seks. De voorstellen en de 
aangeboden hulp zijn niet bedoeld om de 
seksuele geaardheid te veranderen. Wat 
telt is ten slotte “het geslacht dat je in je 
hoofd hebt”.
Conclusie
We onthouden uit dit boeiende, multi-
disciplinaire symposium dat er geen 
neurobiologische ‘marker’ van homo-
seksualiteit bestaat, maar dat er een sta-
tistische correlatie met gezondheidspro-
blemen zoals roken, alcoholisme en 
zelfmoord werd vastgesteld. De gedrags-
biologische gegevens moeten bovendien 
nog worden bevestigd. Homoseksualiteit 
is immers ruim verspreid in de dierenwe-
reld en dat wordt vaak vergeten of ver-
zwegen. De positie van de psychoana-
lyse is respectvol: ze beoogt vooral 
de klassieke klachten van de patiënten 
te verhelpen, maar wil hun seksuele 
geaardheid niet veranderen. Volgens 
psychoanalytici zou homoseksualiteit 
teruggaan tot het oedipuscomplex.
Volgend jaar volgt er waarschijnlijk een 
nieuw en even interessant symposium 
Psychiatrie & Neurosciences.
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Levenskwaliteit en (zeer) lange termijn,  
de troeven van glatirameeracetaat (Copaxone®, Teva)
Dominique-Jean Bouilliez
Glatirameeracetaat werkt even goed als interferon 
en is geïndiceerd bij ambulante patiënten met 
relapsing remitting multiple sclerose (RRMS). 
Daarnaast biedt glatirameeracetaat de patiënten een 
goede levenskwaliteit en remt het de evolutie naar 
invaliditeit af.
Gezien het verband tussen een toename van de hersenatrofie en 
de neurologische stoornissen die bij MS worden waargenomen, 
is de opsporing van hersenatrofie allicht klinisch relevant (1). 
Die atrofie treedt zeer vroeg op en neemt gestaag toe tijdens 
het ziekteproces, ongeacht de klinische verschijnselen (2), 
“waarschijnlijk als gevolg van voedingstekorten, die een verlies 
van neuronale connecties teweegbrengen door afwezigheid van 
myeline”, aldus Frauke Zipp (Mainz, Duitsland). Activering van de 
microglia (3) heeft echter zowel gunstige als schadelijke effecten: 
ze leidt immers tot cicatrisatie van de microglia, ter bescherming 
tegen de auto-immune aanval (4). Deze aanval wordt gekenmerkt 
door een sterke infiltratie door Th17-lymfocyten in de axonen 
(5), auto-immuunverschijnselen met een lokale verbreding 
van de letsels en invasie door pathologische T-cellen, die de 
normale T-cellen vervangen. Vervolgens geeft dit aanleiding tot 
een verlies van nutritieve ondersteuning en van de neuronale 
connecties als gevolg van een sterkere calciuminstroom (5). De 
ontstekingsverschijnselen in de hersenen correleren evenwel 
niet goed met de klinische verschijnselen. De evolutie van de 
ziekte is dan ook niet te voorspellen.
“MS-patiënten maken zich nochtans vooral zorgen over 
de klinische verschijnselen en met name de handicap (6)”, 
onderstreepte prof. Patrick Vermersch (Rijsel). Hij voegde 
eraan toe dat “we niet beschikken over goede markers van 
ziekteactiviteit en dat de patiënten vooral verwachten dat hun 
behandeling de ziekte-evolutie afremt en niet zozeer dat ze 
opstoten voorkomt (p < 0,001) (7).”
Handicap voorkomen
Om de evolutie te vertragen en invaliditeit te voorkomen, 
moeten we geneesmiddelen geven die in het centrale 
zenuwstelsel dringen en daar inwerken op de wegen die 
leiden tot weefselletsels en het verlies van hersenweefsel. 
“Vroeger dachten we dat MS in twee fasen verliep: een vroege 
inflammatoire fase van demyelinisatie met focale letsels 
als gevolg en een late fase van fixatie van de letsels met 
hersenatrofie. We hebben inmiddels echter een beter inzicht 
gekregen in de ziekte en beseffen inmiddels dat dit concept 
niet opgaat en dat de twee fasen parallel verlopen. De ene fase 
veroorzaakt opstoten en de andere leidt tot invaliditeit (8). Het is 
dus belangrijk om op beide mechanismen tegelijk in te spelen.”
Interferon doet dat niet, zoals werd aangetoond bij een follow-
up gedurende 8 jaar van patiënten die met IFN bèta-1a werden 
behandeld: het verlies van neuronen evolueerde parallel met de 
evolutie naar invaliditeit (1). 
Optie glatirameeracetaat
“We hebben nu al meer dan 20 jaar ervaring met injecteerbare 
geneesmiddelen tegen MS”, zei prof. Fred Lublin (New York). 
“We weten dat deze geneesmiddelen het risico met ongeveer 
30% verlagen, maar we weten nog niet hoe relevant ze zijn 
in het nieuwe therapeutische paradigma. Dit paradigma stelt 
dat de behandeling de patiënt maximale kansen moet bieden 
om zich beter te voelen met minder vermoeidheid, minder 
pijn, minder cognitieve problemen en een betere motorische 
coördinatie.”
Vanuit dit oogpunt bleef hij even stilstaan bij een herevaluatie 
van het potentieel van glatirameeracetaat. De pivotale 
placebogecontroleerde studie bij patiënten met RRMS heeft 
aangetoond dat glatirameeracetaat het opstootpercentage met 
30% verlaagde na 30 maanden (p = 0,002) en de EDSS-score 
stabiliseerde of verbeterde (-0,05 na 24 maanden, -0,11 na 
33 maanden) (9). Glatirameeracetaat heeft ook een significant 
effect op de radiologische parameters van ziekteactiviteit: het 
verlaagde het aantal letsels dat gadolinium opnam met 29% (10).
Glatirameeracetaat is even doeltreffend als interferon: er is 
geen verschil in de tijd tot het optreden van een eerste opstoot, 
geen verschil in het uitblijven van verergering van de invaliditeit 
na 6 maanden (11), geen verschil in het risico op recidiverende 
opstoten of in het uitblijven van verergering van de invaliditeit 
na 3 maanden (12).
Een combinatie van glatirameeracetaat met interferon bèta-1a 
i.m. blijkt niet efficiënter te zijn dan glatirameeracetaat alleen. 
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Glatirameeracetaat verlaagt het risico op opstoot zelfs beter 
dan interferon bèta-1a i.m. eenmaal per week (13).
Een blik op lange termijn
Het opstootpercentage daalt verder met de jaren, zelfs na 12 
jaar behandeling met glatirameeracetaat. “Maar opmerkelijk”, 
aldus Fred Lublin, “is dat de EDSS-score na 12 jaar evolutie 
niet meer dan 0,5 punten gestegen is bij de behandeling met 
glatirameeracetaat, wat toch erg bijzonder is (14).”
Een andere studie die op het ECTRIMS 2013 werd 
gepresenteerd, betrof de 74 patiënten uit de US Glatiramer 
Acetate Study die nog altijd met glatirameeracetaat werden 
behandeld. Het geannualiseerde opstootpercentage bleef zeer 
laag (0,2) en bovendien heeft 24,3% van die patiënten geen 
enkele progressie vertoond, hoewel de mediane duur van de 
MS toch 27,3 jaar bedroeg. De gemiddelde EDSS-score in 
de totale groep was gestegen van 2,4 tot 3,1. 63,3% van de 
patiënten had nog altijd een EDSS-score van minder dan 4 (15).
En op de levenskwaliteit
Glatirameeracetaat wordt zeer goed verdragen. De bijwerkingen 
beperken zich doorgaans tot onmiddellijke reacties na de 
injectie of lokale bijwerkingen. Daarom moet er regelmatig van 
injectieplaats worden gewisseld. Glatirameeracetaat veroorzaakt 
geen depressie, geen spierspasticiteit, geen leverproblemen, geen 
hematologische afwijkingen, geen kanker, geen opportunistische 
infecties en geen auto-immune thyreoïditis (16).
In recente studie werden 198 patiënten met een klinisch 
geïsoleerd syndroom die van meet af aan werden behandeld 
met glatirameeracetaat gedurende 36 maanden, vergeleken 
met 211 patiënten waarbij glatirameeracetaat op de klassieke 
manier werd gestart na een andere behandeling. Het 
percentage conversie naar klinisch bewezen MS (CDMS) was 
41% lager (p = 0,005), de conversie trad 972 dagen later op 
(+185%) en er was minder hersenatrofie (-28%, p = 0,0209) 
(17). “Het is dus beter om niet te wachten”, vervolgt Lublin. 
In deze studie werd tevens aangetoond dat glatirameeracetaat 
een neuroprotectief effect heeft, te oordelen naar de markers 
van neuronale integriteit (18).
Geneesmiddelen die subcutaan worden toegediend, 
vertonen evenwel beperkingen. De auteurs hebben een 
studie uitgevoerd waarin glatirameeracetaat met een lagere 
frequentie werd toegediend om de therapietrouw te verbeteren. 
In die studie werden 940 patiënten die werden behandeld 
met glatirameeracetaat 40mg 3x/week, vergeleken met 
461 patiënten die een placebo kregen (19). Met succes: het 
geannualiseerde opstootpercentage daalde met 34,0% (p < 
0,0001) en het cumulatieve percentage letsels dat gadolinium 
opnam, daalde met 44,8%. In de COPTIMIZE-studie, een 
naturalistische studie van 24 maanden bij 672 patiënten die 
waren overgeschakeld van interferon op glatirameeracetaat (in 
53,8% van de gevallen wegens een verlies van werkzaamheid 
en in 44,8% van de gevallen wegens bijwerkingen), werd 
niet alleen een lichte, maar duidelijke verbetering van de 
EDSS-score gemeten, ook de levenskwaliteit was significant 
verbeterd, met minder vermoeidheid, minder maanden met een 
depressie en minder cognitieve stoornissen (20). Het verhaal 
gaat verder…
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een lichte of matige ziekteactiviteit.
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“De patiënten die op glatirameeracetaat 
reageren, kunnen de behandeling (zeer) 
lang voortzetten.”
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de rol van Zelfkritisch 
perfectionisme en vroege 
negatieve levenservaringen  
bij het chronische 
vermoeidheidssyndroom
In dit artikel beschrijven we eerst een werkmodel voor het ontstaan en voortbestaan 
van het Chronische Vermoeidheidssyndroom (CVS). Dit model biedt de 
onderzoeker en clinicus een kader om de complexiteit van CVS te begrijpen. Als 
hypothese beschouwen we deze aandoening als het resultaat van een verlies in 
belastbaarheid van het neurobiologische stress-systeem na een aanhoudende 
periode van chronische stress of overbelasting. Vervolgens bieden we een 
overzicht van onze onderzoeksbevindingen, waaruit blijkt dat zelfkritisch 
perfectionisme en vroege negatieve levenservaringen een belangrijke rol kunnen 
spelen in het verlies van belastbaarheid bij deze patiënten.
Inleiding
Het Chronische Vermoeidheidssyndroom (CVS) is een erg complexe en invaliderende 
ziekte die vooral vrouwen treft. CVS kenmerkt zich voornamelijk door medisch on-
verklaarde vermoeidheid en algemene malaisegevoelens die verergeren na inspan-
ning (post-inspanningsmalaise) (1, 2). De aandoening beperkt zich echter niet tot 
vermoeidheidsklachten: de getroffen patiënten klagen ook over griepachtige ver-
schijnselen zoals terugkerende keelpijn en gevoelige lymfeklieren, concentratiepro-
blemen en slaapstoornissen (2). Bij een deel van de CVS-patiënten is er ook sprake 
van chronische pijn, wat een beduidende overlap aangeeft tussen CVS en chronische 
pijnsyndromen zoals het fibromyalgie (FM)-syndroom (3, 4). Ook wordt er bij patiën-
ten met CVS een verhoogde levensprevalentie van depressie vastgesteld, deels als 
gevolg van gemeenschappelijke kwetsbaarheidsfactoren, maar ook als uitwerking 
van de functionele beperkingen waarmee CVS gepaard gaat (5).
Hoewel er nog veel onduidelijkheid bestaat omtrent de oorzaken van CVS, is er toe-
nemend bewijs dat de ziekte het best kan worden opgevat als een stressgebonden 
aandoening, meer bepaald als een persisterende stoornis in stress-adaptatie (6). On-
derzoek laat immers zien dat CVS gepaard gaat met een ontregeling van het neurobio- 
logische stress-systeem (6). Aangenomen wordt dat psychosociale factoren zoals 
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bepaalde persoonlijkheidskenmerken en 
negatieve levenservaringen een voe-
dingsbodem zijn voor chronische stress/
overbelasting en op die manier – wel-
licht in combinatie met genetische 
kwetsbaarheid – chronische uitputting in 
de hand werken (7).
Het stress-adaptatiemodel
Het stress-adaptatiemodel stelt dat CVS 
en het overlappende FM-syndroom ge-
paard gaan met een verlies van normale 
belastbaarheid of ‘veerkracht’ van het 
stress-systeem. Dit doet zich meestal 
voor na een langdurige periode van 
chronische stress of overbelasting (6). 
Daarnaast spelen ook ‘uitlokkende’ fac-
toren een rol, die zowel van psycho- 
sociale (bv. een acute verlieservaring) 
als fysieke (bv. een virale infectie) aard 
kunnen zijn (6).
Empirische evidentie voor het stress-
adaptatiemodel van CVS komt vooral uit 
de neurowetenschappen en wijst op een 
ontregeling van de hypothalamus- 
hypofyse-bijnier (HPA)-as waardoor diverse 
stressoren (bv. fysieke inspanning, emoti-
onele of mentale belasting,…) niet ade-
quaat meer verwerkt kunnen worden (6). 
Meer concreet wijst onderzoek vaak op 
een HPA-as-hypofunctie bij CVS, zoals 
blijkt uit verlaagde basale cortisolwaar-
den en een verminderde cortisolrespons 
bij deze patiënten (8-10).
Deze bevindingen sluiten niet alleen 
nauw aan bij het verhaal van veel CVS-
patiënten, die het begin van hun aan-
doening niet zelden als een soort crash 
omschrijven, maar stroken ook met re-
cent geformuleerde klinisch-diagnostische 
criteria van de aandoening, waarbij 
inspanningsintolerantie of snelle ver-
moeibaarheid als een primair criterium 
wordt beschouwd (1). Het stress-adapta-
tiemodel van CVS geeft ook inzicht in de 
typische griepachtige klachten bij de 
aandoening, aangezien verlaagde cor-
tisolwaarden aanleiding kunnen geven 
tot abnormale immuunactivatie (6). Bo-
vendien heeft de HPA-as een invloed op 
diverse neurotransmittersystemen, als-
ook op mechanismen die betrokken zijn 
bij de pijnverwerking, wat de samen-
hang tussen vermoeidheid, pijn en de-
pressie deels verklaart (11). Ten slotte is 
het stress-adaptatiemodel in overeen-
stemming met recent fundamenteel on-
derzoek naar het functioneren van de 
HPA-as, en meer bepaald met de hypo-
these dat stress-geïnduceerde hyper- 
activatie van deze as op termijn  een 
omschakeling naar een hypoactieve 
toestand kan teweegbrengen, dit om het 
lichaam te beschermen tegen verdere 
blootstelling aan cortisol (10, 12).
Desalniettemin zijn HPA-asbevindingen 
bij CVS lang niet altijd consistent en het 
is ook niet uitgesloten dat hypocortiso-
lisme deels een bijproduct is van de 
langdurende lichamelijke inactiviteit (8). 
Bovendien is er relatief weinig bekend 
over de onderliggende psychosociale 
mechanismen die dergelijke HPA-asont-
regelingen bij CVS beïnvloeden. In wat 
volgt, bespreken we recent empirisch 
onderzoek.
Zelfkritisch perfectionisme
Zelfkritisch perfectionisme (ZKP) onder-
scheidt zich van adaptief perfectionisme 
en verwijst naar een specifieke persoon-
lijkheidsdimensie die wordt gekenmerkt 
door een combinatie van overmatig 
hoge eisen aan zichzelf stellen enerzijds, 
en het uiten van overdreven zelfkritiek 
anderzijds (“het is nooit goed genoeg”) 
(13). Net deze combinatie lijkt een be-
langrijke rol te spelen bij CVS en kan 
chronische stress en overactiviteit ver-
oorzaken (14). In een van onze onder-
zoeken vonden we een duidelijk ver-
band tussen ZKP en de kernsymptomen 
van CVS (13). Bovendien bevestigt ook 
elders uitgevoerd prospectief onderzoek 
deze bevinding en wijst ze op het belang 
van ZKP in het ontstaan en voortbe- 
staan van CVS (15). Daarnaast lijkt CVS 
gekenmerkt te worden door karakterei- 
genschappen en gedragingen die nauw 
verbonden zijn met ZKP [zoals obses- 
sief-compulsieve persoonlijkheidstrek-
ken, persistence (de neiging door te doen 
ondanks vermoeidheid) en een sterke 
‘actiegerichtheid’, die niet zelden ge-
paard gaat met een overactieve levens-
stijl (16-18)].
In een volgende studie onderzochten 
we of ZKP bij CVS samengaat met een 
verminderde werking van de HPA-as in 
respons op belasting (7). Hiertoe wer-
den CVS-patiënten blootgesteld aan de 
Trier Social Stress Test (TSST), een inter-
nationale experimentele procedure om 
Empirische evidentie voor het 
stress-adaptatiemodel van 
CVS komt vooral uit de 
neurowetenschappen en wijst 
op een ontregeling van de 
hypothalamus-hypofyse-
bijnier (HPA)-as waardoor 
diverse stressoren (bv. fysieke 
inspanning, emotionele of 
mentale belasting,…) niet 
adequaat meer verwerkt 
kunnen worden.
Zelfkritisch perfectionisme 
(ZKP) onderscheidt zich van 
adaptief perfectionisme en 
verwijst naar een specifieke 
persoonlijkheidsdimensie die 
wordt gekenmerkt door een 
combinatie van overmatig 
hoge eisen aan zichzelf 
stellen enerzijds,  
en het uiten van overdreven 
zelfkritiek anderzijds  
(“het is nooit goed genoeg”).
27 l Neuron • Vol 18 • Nr 10 • 2013
acute stress te induceren. Daarbij wordt 
aan de proefpersoon gevraagd een aan-
tal opdrachten uit te voeren voor het 
oog van een zogenaamde ‘jury’ en een 
videocamera (19). Talrijke onderzoeken 
hebben aangetoond dat de TSST ge-
paard gaat met een significante activatie 
van de HPA-as (20). De voor- en name-
ting bestond uit het invullen van visuele 
analoge schalen (een lijnstuk met een 
bereik van 0-100) om subjectieve 
(zelfervaren) stress te meten, alsook het 
geven van speeksel voor cortisolbepa-
ling als indicatie voor HPA-asreactiviteit 
tijdens het experiment. De resultaten 
lagen grotendeels in de lijn van het 
stress-adaptatiemodel van CVS. Zo gaf 
het onderzoek aan dat ZKP samengaat 
met een verhoogde subjectieve stressre-
actie, maar ook met een verminderde 
reactiviteit van het neurobiologische 
stress-systeem (of een lagere cortisol 
stressrespons) bij acute psychosociale 
belasting. Door middel van een zoge-
naamde ‘dagboekstudie’ ondervonden 
we bovendien dat ZKP gepaard gaat met 
meer dagelijkse klachten over een peri-
ode van 14 dagen en dus het verloop van 
de aandoening negatief beïnvloedt (21). 
Een mogelijke verklaring hiervoor is dat 
CVS-patiënten met een hoge mate aan 
ZKP de neiging hebben om over hun 
grenzen te gaan en overactief te reageren 
wanneer ze zich wat beter voelen. Dat 
zorgt ervoor dat de symptomen vererge-
ren en op termijn het herstelproces wordt 
belemmerd (21). Daarnaast wijst onder-
zoek erop dat ZKP het gevoel voor ei-
genwaarde ondermijnt en dus patiënten 
extra kwetsbaar maakt voor depressie 
(22), wat op zijn beurt de vermoeid-
heidsklachten versterkt en de prognose 
bij de behandeling negatief beïnvloedt 
(23). Samengevat kunnen we stellen dat 
de vooropgestelde hypothese, namelijk 
dat de persoonlijkheidsdimensie van 
ZKP een belangrijke rol kan spelen in het 
verlies aan neurobiologische veerkracht 
bij CVS, door verschillende onderzoe-
ken wordt ondersteund.
Vroege negatieve 
levenservaringen
Met vroege negatieve levenservaringen 
(VNL) wordt bedoeld: traumatische erva-
ringen in de kindertijd, zoals emotioneel 
misbruik of verwaarlozing, fysiek en sek-
sueel misbruik. Internationaal onder-
zoek laat zien dat een substantiële groep 
van CVS-patiënten (50-60%) een ge-
schiedenis van VNL heeft (24). Deze 
cijfers zijn trouwens vergelijkbaar met 
bevindingen bij FM-patiënten (25). Uit 
onderzoek bij 90 patiënten bleek CVS 
vooral samen te gaan met emotioneel 
traumatische ervaringen (24), een bevin-
ding die reeds in vorige studies werd ge-
suggereerd (26). Bijna de helft van de 
patiënten vermeldde een verleden van 
emotioneel misbruik en/of emotionele 
verwaarlozing.
Met behulp van de hierboven be- 
schreven experimentele stressprocedure 
merkten we vervolgens op dat VNL, en 
emotioneel trauma in het bijzonder, ge-
paard gaan met een verminderde reacti-
viteit of respons van de HPA-as bij CVS 
(7), wat in de lijn ligt van vroegere on-
derzoeksbevindingen (27). Bovendien 
bleek ook hier weer dat een geschiede-
nis van VNL een negatieve invloed heeft 
op het dagelijkse verloop van de aan-
doening en dus de ernst van symptomen 
zoals vermoeidheid en pijn in de 
hand werkt. Er was namelijk een dosis- 
responsrelatie tussen het aantal gerap-
porteerde VNL en de ernst van dagelijkse 
klachten (24).
Hoewel er nog beduidend meer weten-
schappelijk onderzoek vereist is, krijgen 
we stilaan meer zicht op de psychologi-
sche en neurobiologische mechanismen 
die kunnen verklaren hoe een geschie-
denis van VNL een rol kan spelen in het 
ontstaan en voortbestaan van CVS. Zo 
blijkt uit onderzoek dat VNL een belang-
rijke impact kan hebben op de gehecht-
heidsstijl en persoonlijkheidsontwikke-
ling, wat op zich een invloed heeft op de 
latere levensstijl en stressregulatie (24). 
ZKP en gerelateerde gedragsstijlen (bv. 
een sterke ‘actie-gerichtheid’) zouden 
vanuit deze optiek bij CVS-patiënten 
kunnen fungeren als een psychologisch 
mechanisme ter compensatie van min-
derwaardigheidsgevoelens die vaak 
voortvloeien uit VNL (24). Vanuit neuro-
biologisch perspectief ten slotte kan 
vroege levensstress een negatieve impact 
hebben op de ontwikkeling van de HPA-
as, deels door het effect op hersenstruc-
turen en expressie van genen die betrok-
ken zijn bij stressregulatie, wat leidt tot 
een verhoogde stressgevoeligheid in het 
latere leven (28).
Conclusies
ZKP en VNL blijken een belangrijke rol 
te spelen in zowel het ontstaan als het 
voortbestaan van CVS. Beide factoren 
kunnen een voedingsbodem vormen 
voor chronische stress of overbelasting, 
wat op termijn aanleiding kan geven 
tot een verminderde ‘veerkracht’ van 
het neurobiologische stress-systeem. Een 
centrale doelstelling bij CVS is volgens 
het beschreven stress-adaptatiemodel 
het bereiken van een ‘nieuw evenwicht’, 
waarbij draagkracht en draaglast beter 
in balans zijn, zodat er op termijn een 
herstel van de stressmechanismen kan 
Vanuit neurobiologisch perspectief ten slotte kan vroege 
levensstress een negatieve impact hebben op de ontwikkeling 
van de HPA-as, deels door het effect op hersenstructuren en 
expressie van genen die betrokken zijn bij stressregulatie, wat 
leidt tot een verhoogde stressgevoeligheid in het latere leven.
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optreden (6). Onze bevindingen sugge-
reren dat ZKP en VNL hierbij belang- 
rijke therapeutische aangrijpingspunten 
vormen (29).
In verder onderzoek dient men na te 
gaan in welke mate ook genetische fac-
toren en epigenetische mechanismen in 
het bijzonder, een rol spelen in het ver-
lies van neurobiologische veerkracht bij 
CVS. Fundamenteel genetisch onder-
zoek suggereert immers dat chronische 
stress (vooral in het vroege leven) samen-
hangt met veranderingen in de activatie 
en expressie van genen die betrokken 
zijn bij stressregulatie (bv. het glucocorti-
coïd receptor (GR) gen) (30). Het lijkt 
aannemelijk te veronderstellen dat der-
gelijke mechanismen verband houden 
met ontregelingen van de HPA-as bij 
CVS-patiënten (7), maar deze hypothese 
dient in de toekomst nog verder onder-
zocht te worden.
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NAHder belicht: onderzoek naar het vormgeven  
van specifieke ondersteuning aan mensen met  
niet-aangeboren hersenletsel (NAH)
In ‘NAHder belicht’ streven Mabel Jongkind en Hen-
nie van Rijn naar een NAH-specifiek model voor zorg 
en ondersteuning aan de hand van vier concepten: 
het vraagconcept, het omgevingsconcept, het bege-
leidingsconcept en het scholingsconcept. In dit arti-
kel leest u een korte samenvatting van beide boeken.
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RECENTE WETENSCHAPPELIJKE EVIDENTIE EN PRAKTISCHE AANBEVELINGEN
het belang van autonome 
motivatie in het aangaan van 
een actieve levensstijl bij 
patiënten met schiZofrenie
Motivatie vormt de motor van gedragsverandering in de behandeling van 
patiënten met schizofrenie. In deze bijdrage schetsen we op basis van de 
zelfdeterminatietheorie een aantal wetenschappelijke inzichten over het 
motivatieproces in het aangaan van een actieve levensstijl bij patiënten met 
schizofrenie. Verder worden in dit artikel praktische aanbevelingen toegelicht 
over de wijze waarop de hulpverlener de motivatie tot het aangaan van een 
actieve levensstijl kan aanwakkeren.
Inleiding
Een actieve levensstijl leidt tot een betere fysieke en geestelijke levenskwaliteit bij 
patiënten met schizofrenie (1-3). Slechts een kleine minderheid van de patiënten vol-
doet echter aan de minimum gezondheidsaanbeveling van 150 minuten beweging 
per week aan matige intensiteit (4, 5). Het gebrek aan motivatie om aan deze beweeg-
richtlijn te voldoen heeft twee belangrijke oorzaken. Ten eerste zorgen negatieve en 
depressieve symptomen ervoor dat patiënten minder geïnteresseerd zijn of de voor-
delen van bewegen als minder prioritair beschouwen (6). Ten tweede voelen patiën-
ten met schizofrenie zich vaak niet competent genoeg voor deze richtlijnen. Ze ma-
ken zich zorgen omtrent hun slechte fysieke conditie en daarmee gepaard gaande 
lichamelijke klachten, hebben een verminderd zelfvertrouwen en willen nieuwe faal-
ervaringen vermijden (7, 8). Vanwege de gebrekkige motivatie van patiënten met schi-
zofrenie om een actieve levensstijl aan te gaan en deze te behouden, verdiepten 
recent verschillende onderzoeksgroepen zich in de motieven van patiënten met 
schizofrenie om te bewegen (9-12). In deze bijdrage willen we aan deze oproep 
tegemoetkomen door het belang van de zelfdeterminatietheorie (ZDT) (13, 14) in het 
aangaan en behouden van een actieve levensstijl aan te tonen aan de hand van eigen 
recente onderzoeksbevindingen (15).
Vanuit het perspectief van de ZDT wordt verondersteld dat individuen verschillende 
redenen kunnen hebben waarom ze zich inzetten voor en volharden in een bepaalde 
bewegingsactiviteit. Intrinsieke motivatie verwijst naar het uitvoeren van de activi- 
teit vanwege de activiteit zelf. Men zet zich in met het oog op het plezier en de 
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Een actieve levensstijl leidt tot een betere fysieke en geestelijke 
levenskwaliteit bij patiënten met schizofrenie.
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inherente voldoening van het bewegen. 
Intrinsiek gedrag wordt dan ook 
beschouwd als het prototype van 
autonoom, zelfbepalend of vrijwillig 
functioneren (13, 14). Het aangaan van 
een actieve levensstijl vereist echter veel 
discipline, en schenkt niet altijd dezelfde 
voldoening, waardoor patiënten ook ex-
trinsieke motieven kunnen hebben om ac-
tief te zijn of te blijven. Bij extrinsieke mo-
tivatie is het gedrag afhankelijk van een 
doel dat buiten de activiteit zelf gelegen is.
De ZDT onderscheidt verschillende ty-
pes van extrinsieke motivatie, die ver-
schillen in de mate van ervaren psycho-
logische vrijheid of autonomie. Externe 
regulatie omvat de minst autonome vorm 
van extrinsieke motivatie en verwijst 
naar gedrag dat gesteld wordt om belo-
ningen te verkrijgen, straf te ontlopen, of 
aan externe verwachtingen te voldoen. 
Een voorbeeld van externe regulatie is 
een patiënt die fysiek actief is om erken-
ning van de hulpverlener te krijgen. 
Daarnaast kunnen patiënten zichzelf 
ook onder druk zetten. Schuld-, schaamte- 
en angstgevoelens of de drang om 
de eigenwaarde te verhogen zijn ken- 
merkend voor een geïntrojecteerde 
regulatie. Ten slotte wordt er nog een derde 
type extrinsieke motivatie onderscheiden. 
Wanneer een patiënt er bijvoorbeeld 
vrijwillig voor kiest om meer te bewe-
gen, ook wanneer hij dit op zich niet 
boeiend vindt, omdat hij inziet dat een 
actieve levensstijl een belangrijke licha-
melijke, geestelijke en sociale meerwaar-
de biedt in het dagelijkse functioneren. 
Hierdoor zal hij zich kunnen identifice-
ren met de persoonlijke relevantie van 
dit gedrag. Dit type extrinsieke motivatie 
wordt dan ook geïdentificeerde regulatie 
genoemd. Binnen ZDT vallen intrinsieke 
en geïdentificeerde regulatie onder de 
noemer ‘autonome motivatie’, omdat 
patiënten het gevoel hebben zelf aan de 
basis van hun gedrag te liggen en ze 
hierdoor persoonlijke verantwoordelijk-
heid kunnen opnemen voor hun eigen 
proces (= willen). Externe en geïntro-
jecteerde regulatie zijn eerder gecontro-
leerde vormen van motivatie, omdat 
(interne of externe) druk hier aan de 
basis ligt van het gedrag (= moeten).
Indien hulpverleners het therapeutische 
proces van hun patiënten wensen te be-
vorderen, moeten ze niet koste wat het 
kost de intrinsieke motivatie verhogen en 
noodzakelijkerwijs vermijden om in te 
spelen op de extrinsieke motivatie. Ze 
kunnen ook bepaalde types van extrin-
sieke motivatie proberen aan te wakke-
ren, door bijvoorbeeld het persoonlijke 
nut van meer beweging aan te tonen.
Uitgebreid onderzoek bij de algemene 
bevolking heeft aangetoond dat er heel 
wat wetenschappelijke evidentie is voor 
het belang van ZDT in het aangaan en 
behouden van een actieve levensstijl 
(16). Aangezien patiënten met schizofre-
nie minder fysiek actief zijn, is het inte-
ressant om na te gaan of meer autonome 
motieven ook hier gepaard gaan met een 
meer actieve levensstijl.
Zelfdeterminatie en fysieke 
activiteit bij schizofrenie: eigen 
onderzoekbevindingen
In totaal namen 129 patiënten (44 vrou-
wen) uit 13 centra in Vlaanderen (zie 
dankbetuigingen) deel aan onze studie 
(15). De patiënten hadden een gemid-
delde (± SD) leeftijd van 40,6 ± 12,7 jaar 
en een gemiddelde (± SD) Body Mass 
Index (BMI) van 27,4 ± 4,7. 68 patiënten 
(55,7%) waren ambulant in behande-
IPAQ 
wandelen
IPAQ 
matige intensiteit
IPAQ
hoge intensiteit
IPAQ
totaal
Amotivatie -0,34** -0,29* -0,20* -0,44**
Externe regulatie -0,16 -0,22* -0,14 -0,28**
Geïntrojecteerde regulatie 0,05 -0,14 -0,07 -0,07
Autonome regulatie 0,47** 0,29** 0,35** 0,57**
* P<0.01; ** P<0.001, IPAQ = International Physical Activity Questionnaire.
Tabel 1: Pearson-correlaties tussen fysieke activiteit (IPAQ) en motivatie (BREQ-2) (n = 129).
Residentieel (n = 60) Ambulant (n = 69) p-waarde
Amotivatie 0,5 ± 0,9 0,5 ± 0,73 0,84
Externe regulatie 0,6 ± 0,9 1,0 ± 0,9 0,049*
Geïntrojecteerde regulatie 0,7 ± 0,7 1,1 ± 0,9 0,03*
Autonome regulatie 2,6 ± 0,8 2,6 ± 0,9 0,99
Ongepaarde t-toetsen met significantie-niveau vastgelegd op P < 0,05.
Tabel 2: Verschillen in motivatie tussen residentiële en ambulante patiënten.
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ling, 16 patiënten bevonden zich in hun 
eerste episode (13,1%). De patiënten 
werden onderverdeeld volgens een lager 
(n = 86) (geen diploma, lager onderwijs, 
beroeps- of technisch middelbaar onder-
wijs) en een hoger (n = 43) opleidingsni-
veau (algemeen middelbaar onderwijs, 
hogeschool, universiteit). Alle patiënten 
vulden zowel de Nederlandse versie van 
de Behavioral Regulation in Exercise 
Questionnaire-2 (BREQ-2) (17) als de 
International Physical Activity Question-
naire (IPAQ)-korte versie in (18). De 
BREQ-2 (17) evalueert de motieven tot 
beweging aan de hand van het continu-
um van de ZDT, terwijl de IPAQ peilt 
naar fysieke activiteiten die de laatste 
zeven dagen werden uitgevoerd. De ge-
gevens van de IPAQ (18) werden samen-
gevat in drie factoren: (a) het aantal mi-
nuten wandelen per week, (b) het aantal 
minuten fysieke activiteit aan matige 
intensiteit per week, en (c) het aantal mi-
nuten fysieke activiteit aan hoge intensi-
teit per week. De geïncludeerde patiën-
ten waren 302,8 ± 218,2 min per week 
fysiek actief. Meer specifiek wandelden 
ze 186,0 ± 144,3min per week, deden 
ze 83,9 ± 119,1min per week inspan-
ning aan matige intensiteit en 32,9 ± 
65,7min per week inspanning aan hoge 
intensiteit.
Verbanden tussen motivatie en 
fysieke activiteit bij patiënten 
met schizofrenie
Om een beter beeld te krijgen van welke 
fysieke activiteitsvariabelen een verband 
vertonen met specifieke motivationale 
types, werden er Pearson-correlaties be-
rekend (Tabel 1). De factoren ‘amotiva-
tie’ en ‘autonome regulatie’ correleerden 
respectievelijk negatief en positief met 
alle IPAQ-variabelen, terwijl de ‘geïntro-
jecteerde regulatie’ niet correspondeer-
de met eender welke IPAQ-score. De 
externe regulatie was niet gecorreleerd 
met de gemiddelde wandeltijd per week 
en de mate van inspanningen aan hoge 
intensiteit, maar toonde wel een negatief 
verband met inspanning aan matige 
intensiteit.
Verschillen in motivatie tussen 
mannen en vrouwen, hoger en 
lager opleidingsniveau, volgens 
de context van behandeling en 
ziektestadium
Er werden geen verschillen in motivatie-
stijlen gevonden tussen mannen en 
vrouwen, tussen diegenen met een ho-
ger en lager opleidingsniveau en tussen 
diegenen in hun eerste episode en zij die 
reeds een episode hadden doorgemaakt 
(data niet weergegeven). Ambulante 
patiënten waren echter meer extern 
gereguleerd en vertoonden meer geïn-
trojecteerde regulatie dan residentieel 
opgenomen patiënten (Tabel 2).
Discussie
Algemene bevindingen
Deze multi-centrische, cross-sectionele 
studie toont aan dat patiënten met schi-
zofrenie die aangeven meer autonoom 
gemotiveerd te zijn ook rapporteren 
meer te bewegen. Dit verband was het 
sterkst voor het aantal minuten wande-
len per week. Het is echter belangrijk op 
te merken dat intrinsieke motivatie op 
zich niet voldoende is om op langere ter-
mijn fysiek actief te blijven (19, 20). De 
hulpverlener dient er zich van bewust te 
zijn dat het behouden van een actieve 
levensstijl heel wat inspanning van de 
patiënt vergt, vooral in het blijvend 
omgaan met mentale, fysieke en sociale 
beperkingen (5). Vandaar dat het begrijpen 
en erkennen van de individuele mentale, 
fysieke en sociale voordelen even be-
langrijk is voor de patiënt als het bewe-
gen zelf omwille van de plezierbeleving. 
Een tweede doelstelling van ons onder-
zoek (15) was na te gaan of er verschillen 
in motieven tot bewegen terug te vinden 
zijn volgens geslacht, opleidingsniveau, 
therapeutische setting en naargelang de 
episode. Er werden enkel significante 
verschillen gesignaleerd tussen residenti-
ele en ambulante patiënten. Ambulante 
patiënten ervaren meer externe, geïntro-
jecteerde motieven, of m.a.w. ze bewe-
gen meer vanuit een schuld- of schaam-
tegevoel. Een mogelijke verklaring is 
waarschijnlijk de verschillende omge-
vingscontext. Het zou kunnen dat ambu-
lante patiënten meer druk ervaren vanuit 
de omgeving, zijnde de familie, vrien-
den en hulpverleners die minder tijd 
en mogelijkheden hebben. Schuld en 
schaamte ontstaan dan vaak wanneer ze 
niet volledig de verwachtingen van hun 
omgeving kunnen inlossen. Meer onder-
zoek is echter nodig om deze ongelijk-
heden in motivatie tussen residentiële en 
ambulante patiënten te kunnen verklaren.
Praktische implicaties
Aangezien onze studie (15) aantoonde 
dat meer autonoom gemotiveerde pa-
tiënten meer bewegen, dient er in de da-
gelijkse praktijk, en vooral in de ambu-
lante contexten, meer aandacht uit te 
gaan naar het stimuleren van autonome 
motivatie. Een belangrijke vaststelling bij 
de algemene bevolking is hier echter dat 
de kans op levenslang bewegen het 
grootst is bij intrinsieke motivatie, maar 
dat de autonome vormen van extrinsieke 
motivatie ook gedrag op lange termijn 
voorspellen (14). Hoewel meer gecon-
troleerde vormen van motivatie op korte 
termijn soms even sterke effecten ople-
veren als de meer autonome vormen, is 
de superioriteit van deze autonome vor-
men op lange termijn onmiskenbaar. De 
Er werden geen verschillen in 
motivatiestijlen gevonden 
tussen mannen en vrouwen, 
tussen diegenen met een hoger 
en lager opleidingsniveau en 
tussen diegenen in hun eerste 
episode en zij die reeds een 
episode hadden doorgemaakt 
(data niet weergegeven).
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ZDT stelt dat indien de hulpverlener het 
bewegingspatroon van patiënten op ter-
mijn blijvend aanpast, men zowel voor 
de individuele begeleiding als het beleid 
in elke setting rekening dient te houden 
met drie basisnoden: (a) de nood aan au-
tonomie, (b) de nood aan een gevoel van 
competentie en (c) de nood aan relatio-
nele verbondenheid. Autonomie bete-
kent dat de patiënt in het veranderen van 
de levensstijl een gevoel van psychologi-
sche vrijheid en keuze ervaart. Compe-
tentie wil zeggen dat de patiënt zich be-
kwaam voelt om een gewenst doel te 
bereiken. Relationele verbondenheid 
verwijst naar het ervaren van warme re-
laties met anderen en het zich opgeno-
men voelen in een breder sociaal net-
werk. Als aan deze behoeften is voldaan, 
hebben patiënten met schizofrenie de 
meest grote kans om hun autonome 
motivatie te ontwikkelen.
Aandacht voor autonomie
Autonomie-ondersteunend werken om-
vat verschillende componenten, waar-
van empathie de kern vormt. Als patiën-
ten zich goed begrepen voelen, zullen 
ze op een meer vrijwillige basis verande-
ring nastreven. Autonomie-ondersteu-
nende hulpverleners proberen vanuit 
een nieuwsgierige en geïnteresseerde 
houding het perspectief van de patiënt te 
begrijpen. Het zich inleven in de be-
weegsituatie van de patiënt is essentieel, 
vermits er op die manier informatie en 
keuzes kunnen worden aangeboden op 
maat van de patiënt. De nood aan auto-
nomie kan men als hulpverlener ook be-
werkstellingen door tijd te nemen om 
het beweeggedrag en de barrières te ex-
ploreren en door het aanbieden van ver-
schillende beweegopties. Dan komt het 
erop neer dat de hulpverlener vermijdt 
controlerend over te komen. Men kan op 
zoek gaan naar voor- en nadelen van het 
huidige sedentaire gedrag en de voor- en 
nadelen van het veranderen van het be-
weeggedrag. De hulpverlener dient een 
patiënt dan ook inspraak te geven in de 
te ondernemen stappen. Daarnaast ver-
mijdt de hulpverlener zoveel mogelijk 
uitdrukkingen zoals ‘je moet’. Deze wor-
den vervangen door bijvoorbeeld ‘je zou 
ook kunnen…’, ‘heb je er al aan gedacht 
om…’ enzovoort. De principes van 
de motiverende gespreksvoering (21) 
kunnen hier een leidraad zijn.
Aandacht voor competentie
Voordat de patiënt actie onderneemt, is 
het essentieel dat er een stevige houvast 
of vaste structuur wordt geboden, opdat 
de patiënt weet wat er van hem verwacht 
wordt en hoe daaraan te beantwoorden. 
Het gebruik van cognitief gedragsthera-
peutische technieken kan helpen om een 
gedragsverandering te structureren. Zo 
wordt bijvoorbeeld dankzij een topogra-
fische analyse van het beweeggedrag 
een schematische voorstelling opge-
bouwd van mogelijke oorzaken en ge-
volgen van een sedentaire levensstijl. Dit 
zal niet enkel het probleeminzicht doen 
groeien, maar het biedt de patiënt ook 
een houvast waarop hij kan terugvallen 
wanneer hem het nut of het doel van ver-
anderen hem niet langer duidelijk is. Wij 
raden de hulpverlener aan om zeker in 
de beginfase bijvoorbeeld stappentellers 
ter beschikking ter stellen die het be-
weeggedrag in kaart kunnen brengen. 
Verkies hiervoor een betrouwbare stap-
penteller, zoals Yamax Digiwalker (SW-
200) of de Omron Walking Style One 
(HJ-152). Verder is het belangrijk dat de 
hulpverlener gelooft in de groeimoge-
lijkheden van de patiënt en ook het no-
dige vertrouwen uitstraalt. Patiënten 
hebben minder geloof in hun eigen kun-
nen naarmate hulpverleners een meer 
cynische houding aannemen. De hulp-
verlener kan een gevoel van compe- 
tentie en succes ook stimuleren door 
middel van het behalen van korte- en 
langetermijndoelen. Belangrijk hierbij is 
om realistische doelen te formuleren. Een 
vuistregel die vaak wordt gehanteerd: 
doelen waarvoor iemand zichzelf 70% 
slaagkans geeft, leiden over het alge-
meen tot het meest doelgerichte gedrag. 
Met andere woorden, doelen die haal-
baar zijn, maar tevens een uitdaging vor-
men, bieden de grootste kans op ge-
dragsverandering. De stappenteller kan 
eveneens gebruikt worden in het uitwer-
ken van een opbouwschema. Meet de 
stappen van de patiënt gedurende een 
week, en bepaal vervolgens het doel 
voor de komende week, bijvoorbeeld 
gemiddeld 100 stappen per dag extra 
zetten. Stel samen met de patiënt weke-
lijks dergelijke realistische doelstellin-
gen op. Bekijk samen met hem op welke 
manieren het aantal stappen kan worden 
verhoogd. Ga na welke sterke kanten de 
patiënt heeft en hoe deze kunnen wor-
den aangewend om met hindernissen 
om te gaan. Een concreet stappenplan 
laat toe om via kleine succeservaringen 
te evolueren naar grotere gedragsveran-
deringen, daarbij kan men de patiënt 
concrete werkpunten en tips geven bij 
moeilijkheden. Tot slot is het belangrijk 
dat hulpverleners succeservaringen 
beklemtonen en dat ze samen met de 
patiënt op zoek gaan naar voldoende 
Het zich inleven in de 
beweegsituatie van de 
patiënt is essentieel, vermits 
er op die manier informatie 
en keuzes kunnen worden 
aangeboden op maat van  
de patiënt. 
Doelen die haalbaar zijn, 
maar tevens een uitdaging 
vormen, bieden de grootste 
kans op gedragsverandering.
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Neurologische en psychiatrische bijwerkingen van mefloquine
De FDA heeft de medische gemeenschap gewaarschuwd voor 
het gebruik van het antimalariamiddel mefloquine en meer 
bepaald voor de neurologische en psychiatrische bijwerkin-
gen van dit product.
Neurologische bijwerkingen zijn duizeligheid, evenwichts-
verlies en oorsuizen. Mogelijke psychiatrische bijwerkingen 
zijn angst, wantrouwen, depressie, hallucinaties, vreemde 
dromen en ook een hoger risico op zelfmoordgedrag.
Een klinische studie heeft aangetoond dat 29% van de patiën-
ten die mefloquine hadden ingenomen, minstens één van die 
bijwerkingen heeft ontwikkeld. Volgens de FDA houden de 
bijwerkingen aan gedurende maanden of zelfs jaren na stop-
zetting van de behandeling.
De toediening van mefloquine moet worden vermeden of on-
derbroken als een patiënt neurologische of psychiatrische 
symptomen ontwikkelt. Mefloquine moet dan worden ver-
vangen door een ander antimalariamiddel.
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strategieën voor het omgaan met stressmo-
menten die mogelijke terugval uitlokken.
Aandacht voor verbondenheid
De verbondenheid versterkt men door 
als hulpverlener de patiënt het gevoel te 
geven dat hij of zij aanvaard wordt. De 
hulpverlener zorgt er bijvoorbeeld voor 
dat hij/zij op geen enkel moment of 
op geen enkele manier veroordelend 
overkomt, verbaal of non-verbaal.  De prin-
cipes van het actief luisteren dienen 
hierbij als hulpmiddel: (a) ga als hulpver- 
lener expliciet na of men de boodschap 
van de patiënt hebt begrepen, zowel qua 
inhoud als gevoel; (b) herhaal regelmatig 
wat de patiënt zegt, stel vragen tot ver-
duidelijking, uitwijding, maak regelma-
tig oogcontact. De principes van de mo-
tiverende gespreksvoering (21) kunnen 
ook hier een leidraad vormen. In een 
ambulante instelling kan eveneens vol-
daan worden aan de behoefte van relati-
onele verbondenheid, bijvoorbeeld via 
het inrichten van beweeggroepen. In een 
ambulante setting kan eveneens gezocht 
worden naar een beweegpartner. We 
verwijzen de lezer uit Vlaanderen en het 
Brussels Hoofdstedelijk Gewest bijvoor-
beeld naar de website http://www.sport-
genoten.be/.
Conclusie
Dit onderzoek (15) toont aan dat patiën-
ten met schizofrenie die meer autonoom 
gemotiveerd zijn meer bewegen. Op 
deze manier onderschrijft deze bijdrage 
het belang van het aanwenden van de 
principes van de zelfdeterminatie wan-
neer we patiënten met schizofrenie wil-
len motiveren tot een actieve levensstijl. 
De hulpverlener dient een omgeving te 
stimuleren waarin de patiënt zich auto-
noom, competent en verbonden voelt.
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Dopamine optimisation and motor control in Parkinson’s disease. Satellietsymposium dat door de firma 
Lundbeck werd gehouden naar aanleiding van het World Congress in Neurology, Wenen, 23 september 2013
Rasagiline (Azilect®) en handhaving 
van de motorische activiteit
De controle op de dopaminerge neurotransmissie kan bij 
parkinsonpatiënten op verschillende niveaus spaak lopen: 
bij de heropname, bij de metabolisatie door MAO-A en 
MAO-B en bij stimulering van de dopaminerge receptoren. 
Dopamine wordt gemetaboliseerd door meerdere enzymen 
waaronder MAO-B, dat zich in de gliacellen bevindt die rond 
de dopaminerge neuronen liggen. “Bij parkinsonpatiënten 
worden de receptoren abnormaal gestimuleerd. Dat verklaart de 
motorische problemen”, legt Peter Jenner uit (Pharmacologie, 
King’s College, Londen).
De therapeutische uitputting op het einde van de dosis (wearing 
off) is toe te schrijven aan de korte halfwaardetijd (60-90 
minuten) van levodopa (3). Levodopa heeft in feite twee 
verschillende klinische effecten: een korte (enkele minuten tot 
enkele uren) en een lange respons (enkele dagen tot 2 weken). In 
het begin van de ziekte zouden beide effecten samen voorkomen 
en zou de lange respons de schokken van de korte respons 
maskeren zodat er geen wearing off wordt waargenomen. Bij 
een gevorderde ziekte van Parkinson vermindert of verdwijnt 
de lange respons (4) en blijft alleen nog de korte respons over 
en die veroorzaakt de motorische schommelingen (Figuur 1). 
“Daarom is het zo belangrijk zeer snel na het begin van de ziekte 
in te grijpen (het opportuniteitsvenster) om de symptomen uit te 
stellen”, constateert Peter Jenner. De arts beschikt daarvoor over 
meerdere mogelijkheden: levodopa geleidelijker afleveren, de 
werking van levodopa optimaliseren (bijvoorbeeld met COMT-
remmers), langwerkende dopaminerge agonisten gebruiken en 
de werking van dopamine in de synapsen veranderen. Rasagiline 
werkt in op dat laatste niveau. Het is een selectieve, irreversibele 
MAO-B-remmer die in de goedgekeurde doseringen de afbraak 
van dopamine afremt (5).
“Inwerken op MAO-B is bijzonder interessant”, zegt Jenner, 
omdat men zo de effecten van het residuele endogene dopamine 
potentialiseert. Dat vermindert de pulsatiele stimulering (door de 
stimulering van de dopaminerge receptoren te herstellen tot een 
fysiologisch niveau) en het optreden van motorische fluctuaties. 
Een ander voordeel is dat dopamine alle dopaminereceptoren 
bezet en niet alleen de D2- en D3-receptoren zoals de dopaminerge 
agonisten doen.”
Bij een beginnende ziekte van Parkinson streeft men bij de behandeling naar een goede motorische controle en 
preventie van motorische en niet-motorische complicaties. In gevorderde stadia moeten we vooral proberen de 
‘off-tijd’ te verminderen en de motorische complicaties te controleren om de levenskwaliteit te optimaliseren. 
Rasagiline is een geneesmiddel dat de motorische symptomen onder controle kan brengen, vooral indien dergelijke 
motorische symptomen optreden onder levodopa (1). Wat zijn daar de mechanistische bases van en hoe gebruiken 
we rasagiline als add-on-therapie?
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Figuur 1: schematische beschrijving van de vermindering 
van de lange respons en de negatieve correlatie ervan 
met de omvang van de korte respons (4).
• Rasagiline zorgt voor een continuere stimulering 
door dopamine.
• Rasagiline verlengt de effecten van endogeen en 
exogeen dopamine.
• Rasagiline zorgt voor een optimale dopaminerge 
controle van de wearing off.
Prof. Peter Jenner
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Rasagiline als add-on bij levodopa: een logische 
keuze
De ADAGIO-studie heeft aangetoond dat rasagiline de behoefte 
aan aanvullende behandelingen bij de ziekte van Parkinson 
vermindert (6). 
Retrospectieve studies hebben aangetoond dat de patiënten 
meerdere motorische complicaties ontwikkelen na 5-6 jaar 
behandeling met levodopa en sommige treden op bij meer 
dan 50% van de patiënten (7). In de ELLDOPA-studie werd een 
hogere frequentie van dyskinesieën en wearing off vastgesteld 
bij het gebruik van levodopa in hogere dosering (8), en er werd 
eveneens een dosis-responseffect geconstateerd (9). Daarom is 
het wenselijk “levodopa voor te schrijven in een zo laag mogelijke 
dosering”, concludeert Werner Poewe (Innsbruck). Dat is niet 
moeilijk te begrijpen indien men weet dat wearing off het 
vervelendste symptoom is bij 55% van de patiënten die met 
levodopa worden behandeld, en dat 23% van de patiënten klaagt 
over dyskinesie (10).
In geval van motorische fluctuaties onder levodopa zijn er meerdere 
mogelijkheden, waaronder MAO-B-remmers zoals rasagiline. De 
studies PRESTO (11) en LARGO (12) hebben aangetoond dat een 
combinatie van rasagiline en levodopa de motorische fluctuaties 
die worden waargenomen met levodopa verbetert, en de off-tijd 
vermindert in vergelijking met levodopa alleen (Figuur 2).
In beide studies mochten andere antiparkinsonmiddelen 
worden gebruikt. Het was dan ook interessant de subgroep 
van patiënten die levodopa plus rasagiline of een placebo 
hadden gekregen, eens onder de loep te nemen. Deze 
subgroep werd door Werner Poewe onderzocht. Hij heeft 
daarbij kunnen aantonen dat de gemiddelde duur van de 
off-tijd per dag significant lager was na toevoeging van 
rasagiline dan na toevoeging van een placebo (- 0,78 uur; p = 
0,0048) (13). Dit positieve resultaat werd ook geregistreerd 
bij de patiënten met matige schommelingen (- 0,98 uur; p < 
0,0001). Werner Poewe concludeerde dan ook dat “rasagiline 
gunstige effecten heeft, ongeacht de ernst van de motorische 
fluctuaties (13).”
Rasagiline als add-on: betere controle overdag en 
’s nachts
Een grondiger analyse van de LARGO-studie heeft aangetoond 
dat rasagiline de motorische symptomen tijdens de off-periode 
significant verbetert (14). “Dat wijst erop dat rasagiline een 
voldoende lange werking heeft (14) en een duidelijk sterker effect 
vertoont op de off-symptomen ’s morgens (Figuur 3) (15).” 
’s Morgens bevinden de patiënten zich vaak in een off-periode: het 
is immers al lang geleden dat ze voor het laatst levodopa hebben 
ingenomen, meer bepaald de avond voordien. De positieve 
invloed van rasagiline op de motorische symptomen ’s morgens 
is daarom een belangrijk pluspunt, des te meer omdat de akinesie 
een significante impact heeft op de levenskwaliteit gemeten met 
de PDQ-39 (Parkinson’s disease quality of life questionnaire die 
39 items omvat), en dat in alle dimensies van die schaal (16).
Conclusie
“Toevoeging van rasagiline aan levodopa resulteert in een 
belangrijke functionele en fysiologische verbetering”, concludeert 
Werner Poewe. “Dat is goed te begrijpen, gezien het onderliggende 
werkingsmechanisme”, voegt Peter Jenner eraan toe. 
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Bf Categorie
1ste add-on bij motorische
fluctuaties met levodopa1
NAAM VAN HET GENEESMIDDELAZILECT 1 mg tabletten KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING Elke tablet bevat 1 mg rasagiline (als mesilaat) FARMACEUTISCHE VORM
Tablet.THERAPEUTISCHE INDICATIES AZILECT is geïndiceerd voor de behandeling van de idiopathische vorm van de ziekte van Parkinson (PD), als monotherapie (zonder levodopa) of als
aanvullende therapie (met levodopa) bij patiënten met fluctuaties aan het einde van de dosering. DOSERING EN WIJZE VAN TOEDIENING Dosering Rasagiline wordt oraal toegediend, in een
dosering van 1 mg eenmaal per dag met of zonder levodopa.Rasagiline kan met of zonder voedsel worden ingenomen.Ouderen: Een aanpassing van de dosering is niet noodzakelijk bij oudere
patiënten.Pediatrische populatie: Gebruik van AZILECT wordt niet aangeraden bij kinderen en adolescenten, aangezien er onvoldoende gegevens zijn over de veiligheid en doeltreffendheid.
Patiënten met verminderde leverfunctie: Het gebruik van rasagiline bij patiënten met een ernstig verminderde leverfunctie is gecontraïndiceerd. Het gebruik van rasagiline bij patiënten met een
matig verminderde leverfunctie dient voorkomen te worden. Voorzichtigheid is geboden wanneer een behandeling met rasagiline wordt gestart bij patiënten met milde leverinsufficiëntie. Indien
bij patiënten met een mild verminderde leverfunctie een verergering optreedt van mild naar matig, dient het gebruik van rasagiline te worden gestaakt. Patiënten met verminderde nierfunctie:
Een aanpassing van de dosering is niet noodzakelijk bij patiënten met een verminderde nierfunctie. CONTRA-INDICATIES Overgevoeligheid voor het werkzame bestanddeel of voor één
van de hulpstoffen Gelijktijdige behandeling met andere monoamine oxidase (MAO) remmers (inclusief geneesmiddelen en natuurproducten die zonder voorschrift verkrijgbaar zijn, zoals Sint-
Janskruid) of pethidine. Indien de behandeling met rasagiline gestaakt wordt, dienen minimaal 14 dagen te verstrijken alvorens gestart kan worden met een behandeling met MAO remmers
of pethidine. Rasagiline is gecontraïndiceerd bij patiënten met ernstige leverinsufficiëntie. BIJWERKINGEN Tijdens het klinische programma voor rasagiline zijn in totaal 1361 patiënten behandeld
met rasagiline gedurende 3076.4 patiëntenjaren. In de dubbelblinde, placebo gecontroleerde studies zijn 529 patiënten behandeld met rasagiline 1 mg/dag gedurende 212 patiëntenjaren
en 539 patiënten kregen placebo gedurende 213 patiëntenjaren. Monotherapie: De onderstaande lijst vermeldt de bijwerkingen die zijn gemeld met een hogere incidentie dan placebo in de placebo
gecontroleerde studies, bij patiënten die 1 mg/dag rasagiline kregen (rasagiline groep n=149, placebo groep n=151). Bijwerkingen met minimaal 2% verschil ten opzichte van placebo zijn in schuine
druk vermeld.Tussen haakjes is de incidentie van de bijwerking vermeld (% van de patiënten) voor respectievelijk rasagiline vs. placebo. Bijwerkingen zijn gerangschikt naar frequentie, waarbij
de volgende categorieën zijn gebruikt: zeer vaak (≥1/10), vaak (≥1/100, <1/10), soms (≥1/1000,< 1/100), zelden (≥1/10000, <1/1000), zeer zelden (<1/10000). Infecties en parasitaire aandoeningen
Vaak: influenza (4.7% vs. 0.7%). Neoplasmata, benigne, maligne en niet-gespecificeerd (inclusief cysten en poliepen)Vaak: huid carcinoom (1.3% vs. 0.7%). Bloed- en lymfestelstelaandoeningen
Vaak: leucopenie (1.3% vs. 0%). ImmuunsysteemaandoeningenVaak: allergie (1.3% vs. 0.7%). Voedings- en stofwisselingsstoornissen Soms: verminderde eetlust (0.7% vs. 0%). Psychische
stoornissen Vaak: depressie (5.4% vs. 2%), hallucinaties (1.3% vs. 0.7%). Zenuwstelselaandoeningen Zeer vaak:, hoofdpijn (14.1% vs. 11.9%) Soms: cerebrovasculair accident (0.7% vs. 0%).
Oogaandoeningen Vaak: conjunctivitis (2.7% vs. 0.7%). Evenwichtsorgaan- en ooraandoeningenVaak: vertigo (2.7% vs. 1.3%). HartaandoeningenVaak: angina pectoris (1.3% vs. 0%); Soms:
myocard infarct (0.7% vs. 0%). Ademhalingsstelsel-, borstkas en mediastinumaandoeningenVaak: rhinitis (3.4% vs. 0.7%). Maagdarmstelstelaandoeningen Vaak: flatulentie (1.3% vs.0%).
Huid- en onderhuidaandoeningen Vaak: dermatitis (2.0% vs. 0%) Soms: vesiculobulleuze uitslag (0.7% vs. 0%). Skeletspierstelstel- en bindweefselaandoeningen Vaak: pijn aan het
skeletspierstelsel (6.7% vs. 2.6%), nekpijn (2.7% vs. 0%), arthritis (1.3% vs. 0.7%). Nier- en urinewegaandoeningen Vaak: aandrang tot urineren (1.3% vs. 0.7%).  Algemene aandoeningen
en toedieningsplaatsstoornissen Vaak: koorts (2.7% vs. 1.3%), malaise (2% vs. 0%). Aanvullende therapie: de onderstaande lijst geeft de bijwerkingen die zijn gemeld met een hogere incidentie
dan placebo in de placebo gecontroleerde studies bij patiënten die 1 mg/dag rasagiline innamen (rasagiline groep n=380, placebo groep n=388). Tussen haakjes is de incidentie van de bijwerking
vermeld (% van de patiënten) voor respectievelijk rasagiline vs. placebo. Bijwerkingen met minimaal 2% verschil ten opzichte van placebo zijn in schuine druk vermeld.Bijwerkingen zijn gerangschikt
naar frequentie, waarbij de volgende categorieën zijn gebruikt: zeer vaak (≥1/10), vaak (≥1/100, <1/10), soms (≥1/1000,< 1/100), zelden ≥1/10000, <1/1000), zeer zelden (<1/10000). Neoplasmata
benigne, maligne en niet-gespecificeerd Soms: huid melanoom (0.5% vs. 0.3%). Voedings- en stofwisselingsstoornissenVaak: verminderde eetlust (2.4% vs. 0.8%). Psychische stoornissen
Vaak: hallucinaties (2.9% vs. 2.1%), abnormale dromen (2.1% vs. 0.8%). Soms: verwardheid (0.8% vs. 0.5%). Zenuwstelselaandoeningen Zeer Vaak: dyskinesie (10.5% vs. 6.2%) Vaak: dystonie
(2.4% vs. 0.8%), carpale tunnel syndroom (1.3% vs. 0%), evenwichtsaandoeningen (1.6% vs. 0.3%) Soms: cerebrovasculair accident (0.5% vs. 0.3%). Hartaandoeningen Soms: angina pectoris
(0.5% vs. 0%). Bloedvataandoeningen Vaak: orthostatische hypotensie (3.9% vs. 0.8%). Maagdarmstelselaandoeningen Vaak: abdominale pijn (4.2% vs. 1.3%), constipatie (4.2% vs. 2.1%),
misselijkheid en braken (8.4% vs. 6.2%), droge mond (3.4% vs. 1.8%). Huid- en onderhuidaandoeningen Vaak: uitslag (1.1% vs. 0.3%). Skeletspierstelsel – en bindweefselaandoeningen
Vaak: arthralgie (2.4% vs. 2.1%), nekpijn (1.3% vs. 0.5%). Onderzoeken Vaak: gewichtsverlies (4.5% vs. 1.5%). Letsels, intoxicaties en verrichtingscomplicaties Vaak: vallen (4.7% vs. 3.4%).
De ziekte van Parkinson wordt in verband gebracht met de symptomen hallucinaties en verwardheid. In postmarketing onderzoek worden deze symptomen ook waargenomen bij Parkinson
patiënten die behandeld worden met rasagiline. Het is bekend dat ernstige bijwerkingen kunnen optreden bij gelijktijdig gebruik van SSRI’s, SNRI’s, tricyclische antidepressiva, tetracyclische
antidepressiva en MAO remmers. In de postmarketingperiode zijn gevallen gemeld van serotoninesyndroom met agitatie, verwardheid, rigiditeit, pyrexie en myoclonus in patiënten die behandeld
werden met antidepressiva/SNRI in combinatie met rasagiline.In klinisch onderzoek was gelijktijdig gebruik van fluoxetine of fluvoxamine niet toegestaan, maar de volgende antidepressiva
en doses werden wel toegestaan in de rasagiline onderzoeken: amitriptyline ≤50 mg/dag, trazodon ≤100 mg/dag, citalopram ≤ 20mg/dag, sertraline ≤100 mg/dag en paroxetine ≤30 mg/dag.
Er zijn geen gevallen gemeld van serotoninesyndroom in het klinisch onderzoeksprogramma van rasagiline, waarin 115 patiënten gelijktijdig werden behandeld met rasagiline en tricyclische
antidepressiva en 141 patiënten gelijktijdig werden behandeld met rasagiline en SSRI’s/ SNRI’s. In de postmarketingperiode zijn meldingen geweest van verhoogde bloeddruk, waaronder zelden
voorkomende gevallen van hypertensieve crisis gepaard gaande met inname van onbekende hoeveelheden van tyraminerijk voedsel, bij patiënten
die rasagiline gebruiken. Er zijn meldingen geweest van geneesmiddelinteracties bij gelijktijdig gebruik van sympathicomimetische geneesmiddelen
en MAO-remmers. In de postmarketingperiode is er één melding geweest van verhoogde bloeddruk bij een patiënt die rasagiline gebruikte
samen met de vasoconstrictor tetrahydrozoline hydrochloride voor oogheelkundig gebruik.HOUDER VAN DE
VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN Teva Pharma GmbH NUMMER VAN DE VERGUNNING
VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN EU/1/04/304/003 AFLEVERING Op medisch voorschrift DATUM VAN
HERZIENING VAN DE TEKST 10/2010
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beoordeling van agressief 
gedrag bij adolescenten op 
een for k-afdeling
Onlangs werden er in de internationale wetenschappelijke literatuur studies 
gepubliceerd waarin agressief gedrag bij adolescenten die op For K-afdelingen 
waren opgenomen, werd beoordeeld en geanalyseerd. Karibu is een afdeling 
voor adolescenten van 15 tot 18 jaar die ernstige psychiatrische stoornissen en 
delinquent gedrag vertonen. Om agressief gedrag bij de adolescenten op deze 
afdeling te bestuderen, werd in de internationale wetenschappelijke literatuur 
gezocht naar een meetinstrument voor dat soort gedrag: de OAS (Schaal voor 
openlijke agressie - Overt Aggression Scale). De auteurs van de OAS bevelen aan 
om het team op te leiden en te begeleiden om een kwaliteitsvolle beoordeling te 
garanderen. Ze benadrukken het belang van regelmatige feedback voor het 
behandelteam.
Inleiding
Onlangs werden er in de internationale wetenschappelijke literatuur studies gepubli-
ceerd waarin agressief gedrag bij adolescenten die op For K-afdelingen waren opge-
nomen, werd beoordeeld en geanalyseerd. Deze publicaties gebruiken voornamelijk 
vier belangrijke benaderingswijzen:
• retrospectieve analyse van de incidenten om patronen te identificeren volgens de 
aard, de frequentie en het soort incident, en volgens het profiel van de patiënten 
(bijv. Hill, White, Lolley, Sidki-Gomez, & Williams, 2012);
• bestudering van de kenmerken/risicofactoren van de patiënten die agressief 
gedrag vertonen (bijv. Ketelsen, Zechert, Driessen, & Schulz, 2007);
• beschrijving en evaluatie van de invoering van een programma dat bij de oprich-
ting van een For K-eenheid wordt ingesteld om agressiviteit onder controle te 
houden (bijv. Kaltiana-Heino, Berg, Selander, Työläjärvi, & Kahila, 2007);
• vergelijking van hoe behandelteams de aanpak van agressief gedrag in de For K-
afdelingen in Europa percipiëren (bijv. Berg, Kaltiala-Heino, & Välmäki, 2011).
Karibu is een afdeling voor adolescenten van 15 tot 18 jaar die ernstige psychiatrische 
stoornissen en delinquent gedrag vertonen (voor meer informatie cf. Hoffmann et al., 
2011). Om agressief gedrag bij de adolescenten op deze afdeling te bestuderen, werd 
in de internationale wetenschappelijke literatuur gezocht naar een meetinstrument 
voor dat soort gedrag: de OAS (Schaal voor openlijke agressie - Overt Aggression 
Scale). Deze schaal werd uitgekozen omdat ze in het Frans is gevalideerd, ze reeds 
lange tijd gebruikt wordt en bovendien psychometrische kwaliteiten heeft.
De Overt Aggression Scale (OAS) werd in 1986 bedacht door Yudofsky en zijn mede-
werkers (Yudofsky, Silver, Jackson, Endicott, & Williams, 1986) en in 1989 in het Frans 
vertaald (Verlaeten, Charles, Machowsky, & Deleu, 1989). Het doel van de OAS is 
agressiviteit te meten op basis van de observaties van het behandelteam. Het is een 
schaal die door anderen wordt ingevuld en waarmee het volgende kan worden 
beoordeeld:
Elsa Hoffmann*, Gaëlle Grajek, 
Laurent Servais
* Psycholoog in het Hospitalisatiecentrum 
Jean Titeca, Brussel
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NAAM VAN HET GENEESMIDDELAZILECT 1 mg tabletten KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING Elke tablet bevat 1 mg rasagiline (als mesilaat) FARMACEUTISCHE VORM
Tablet.THERAPEUTISCHE INDICATIES AZILECT is geïndiceerd voor de behandeling van de idiopathische vorm van de ziekte van Parkinson (PD), als monotherapie (zonder levodopa) of als
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• het soort agressie (er worden 4 types 
onderscheiden: verbale agressie, 
fysieke agressie naar voorwerpen, 
fysieke agressie naar zichzelf en fy-
sieke agressie naar anderen);
• de ernst van de agressie (4 intensitei-
ten voor elke categorie);
• de maatregelen die werden genomen 
als gevolg van agressief gedrag.
De auteurs van de OAS bevelen aan om 
het team op te leiden en te begeleiden 
om een kwaliteitsvolle beoordeling te 
garanderen. Ze benadrukken dat het be-
handelteam regelmatig feedback moet 
krijgen.
De OAS is een veel gebruikt meetinstru-
ment en dat bij verschillende populaties, 
zoals kinderen (bijv. Kafantaris et al, 
1996; Malone, Delaney, Luebbert, Cater, 
& Campbell, 2000), adolescenten (bijv. 
Malone, Delaney, Luebbert, Cater, & 
Campbell, 2000; Apter et al, 2003; Sho-
val et al, 2007), volwassenen (bijv. No-
lan, Shope, Citrome, & Volavka, 2009). 
De schaal werd bovendien vaak aange-
past volgens het type populatie dat werd 
bestudeerd. Als voorbeeld vermelden we 
de SOAS (bijv. Palmstierna, & Wistedt, 
1987; Nijman, Palmstierna, & Almvik, 
Stolker, 2005) en de MOAS (bijv. Kay, 
Wolkenfeld, & Murrill, 1988, Joyal, 
Gendron, & Côté, 2008).
Doelstellingen
De belangrijkste doelstellingen van deze 
studie zijn:
• gewelddadige incidenten systemati-
scher (Kaision, Camus, & Cosy, 2002) 
inventariseren, rekening houdend met 
de context, alsook de maatregelen die 
werden genomen om deze incidenten 
aan te pakken. Sommige auteurs (Kai-
sion, Camus, & Cosy, 2002) hebben 
immers aangetoond dat agressieve 
incidenten te weinig geëvalueerd 
worden in de aantekeningen van het 
basisteam en dus niet systematisch 
geanalyseerd worden;
• de creativiteit van het team stimule-
ren met een actieonderzoek. Dat kan 
bijgevolg de klinische praktijk verrij-
ken via een dynamisch en interactief 
proces. De bedoeling is vooral de 
kijk van de zorgverleners op agressief 
gedrag te verfijnen en te verbreden 
en daarnaast te stimuleren dat er 
voortdurend wordt nagedacht over 
de interventiemethodes bij agressief 
gedrag.
Voorstelling van de C-OAS 
In die logica werd de OAS aangepast: er 
werden elementen aangebracht die te 
maken hebben met het in de context 
plaatsen van acting-out. Die schaal werd 
de C-OAS genoemd (Contextualized 
Overt Aggression Scale).
Ze bestaat uit de volledige OAS (cf. su-
pra).
Vervolgens inventariseert ze dimensies 
zoals:
• Was de persoon van plan zich af te 
reageren (afspiegeling van het impul-
sieve karakter)?
• Handelde de persoon alleen of in 
groep (meeloper of ondermijner)?
• Op welk moment van de dag hebben 
de agressieve gebeurtenissen plaats-
gevonden?
• Was medische verzorging nodig?
• Wat was de chronologie/opeenvol-
ging van de maatregelen die het team 
genomen heeft om die agressieve ui-
tingen aan te pakken en wat vindt het 
team van de maatregelen die als het 
meest doeltreffend werden beoor-
deeld?
• In welke mate hebben de psychopa-
thologische elementen volgens het 
team bijgedragen tot de acting-out?
• Wat is de eventuele invloed van het 
gebruik van psychoactieve stoffen?
• Wat is de spanningstoestand van de 
patiënt en de groep voor en na het 
incident?
• In welke mate heeft het team verster-
kende uitlokkende of kalmerende 
factoren ontdekt?
Methodologie
De gegevens werden gedurende een 
tijdspanne van 13 maanden verzameld 
(met 2 onderbrekingen om het team op 
bepaalde momenten te ontlasten) tussen 
augustus 2010 en oktober 2011.
Telkens als een incident leidde tot afzon-
dering van de patiënt in zijn kamer en/of 
isolatie, vulden de teamleden de schalen 
in. Aan de psychologen werd gevraagd 
om een algemenere, kwalitatieve com-
mentaar toe te voegen over de relevante 
elementen uit het dagelijkse leven en de 
voorgeschiedenis van de patiënt die mo-
gelijk in verband stonden met het optreden 
van de incidenten.
In het totaal werden er 299 schalen inge-
vuld. Let wel, deze 299 schalen geven 
dus niet alle incidenten weer die op de 
afdeling hebben plaatsgevonden, maar 
alleen de ernstigste voorvallen die tot af-
zondering in de kamer of isolatie hebben 
geleid.
Resultaten – Beschrijvende 
gegevens
Gedurende deze periode werden 29 jon-
geren opgenomen. Van die 29 jongeren 
werden er 5 nooit afgezonderd in hun 
kamer en/of geïsoleerd en bij 6 jongeren 
gebeurde dit slechts eenmaal. Daarente-
gen waren 2 jongeren verantwoordelijk 
voor 45% van de afzonderingen in de 
kamer en/of isolaties. Een eerste vaststel-
ling is dus dat een minderheid van de 
jongeren betrokken is bij een meerderheid 
van de incidenten.
Een tweede vaststelling, die we sterk ver-
moedden, en die hierna herhaaldelijk ge 
ïllustreerd zal worden, heeft betrekking 
op de invloed van de groepsdynamiek op 
de incidenten. Bij de incidenten waren 
immers gemiddeld 9,72 (standaarddevia-
tie 2,68) van de 13 jongeren aanwezig op 
de afdeling. Die gegevens bevestigen de 
uitlokkende en/of versterkende invloed 
van de dynamiek tussen de jongeren.
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Bij analyse van het tijdstip van de dag 
waarop de acting-outs zich voordeden, 
zien we 3 belangrijke pieken: rond 10 
u., rond 12 u. en op het einde van de 
middag (tussen 16 u. en 19 u.). Die pie-
ken stemmen vooral overeen met de mo-
menten waarop de meeste jongeren op 
de afdeling zijn zonder dat ze betrokken 
zijn bij een begeleide activiteit (bijv. les-
sen, workshops, sport,…), de momenten 
waarop gegeten of gerookt wordt, mo-
menten waarop de jongeren bij elkaar in 
de buurt zijn omdat ze zich allemaal op 
dezelfde plek bevinden.
Bovendien zijn die incidenten minder 
talrijk in de weekends dan in de week, 
hoewel er minder personeel aanwezig is 
en minder activiteiten worden aangebo-
den. Dat heeft misschien te maken met 
het kleinere aantal patiënten op de afde-
ling, omdat sommige jongeren tijdens 
het weekend naar huis gaan.
Wat het soort acting-out betreft, zien we 
dat verbale agressie het meest voorkomt 
(83,9%). Fysieke agressie is in de eerste 
plaats gericht naar anderen (56,9%), in 
de tweede plaats naar voorwerpen 
(40,1%) en ten slotte naar zichzelf 
(18,4%) (Tabel 1).
Het is vrij zeldzaam (27,1%) dat slechts 
één soort acting-out voorkomt. In de 
meeste gevallen gaat het om combina-
ties van twee types acting-out (40,5%) of 
drie types acting-out (18,4%).
De ernst van de acting-outs werd ook 
bestudeerd. Intensiteit van niveau 1 en 2 
komen het meest terug, zelden niveau 3 
en nooit niveau 4, met uitzondering van 
verbale agressie.
Een grondigere analyse van de verbale 
agressie laat zien dat die, los van de 
ernst ervan, altijd eerder naar de andere 
patiënten dan naar de personeelsleden 
gericht is.
De verdeling van de slachtoffers van fy-
sieke agressie naar anderen verschilt 
daarentegen wel volgens de ernst van 
deze agressie. De patiënten maken voor-
al bedreigende gebaren (niveau 1) naar 
de personeelsleden, eerder dan naar de 
andere patiënten. Als het daarentegen 
om ernstigere fysieke agressie gaat (ni-
veau 2 en 3) richten de patiënten zich 
meer naar de andere patiënten dan naar 
het personeel. Deze gegevens weerspie-
gelen op zijn minst twee verklarende hy-
potheses, die elkaar niet uitsluiten: ener-
zijds het probleem om met anderen een 
relatie te blijven onderhouden (conflic-
tueuze en destructieve dynamiek tussen 
gelijken) en anderzijds de integratie van 
een soort respect tegenover volwassenen 
die blijk geven van een welwillende 
relationele stabiliteit.
In zeldzame gevallen werd afzondering 
in de kamer en/of isolatie toegepast zon-
der bewezen acting-out. Dat gaat altijd 
om gevallen waarin de patiënt erg ver-
ward is en er ook een groot risico 
op agressieve acting-out naar zichzelf 
aanwezig is, waarvoor preventief moet 
worden ingegrepen.
Bovendien tonen de gegevens dat in 
11,0% van de gevallen het voorval reeds 
gepland is (in de zin van een vooraf 
overwogen, goed opgebouwde hande-
ling) en dat de jongeren slechts in 10,0% 
van de gevallen samen hebben gehan-
deld. Medische verzorging was enkel 
maar in heel zeldzame gevallen nodig, 
in overeenstemming met de afwezigheid 
van fysieke agressie van niveau 4 (die 
ernstige letsels veroorzaakt). Deze afwe-
zigheid van ernstige letsels wordt ver-
klaard door de waakzaamheid van het 
team en de grote omkadering (voldoende 
personeel).
Een ander geanalyseerd aspect heeft be-
trekking op de maatregelen die genomen 
werden om het voorval aan te pakken 
(Tabel 2).
Omdat het gebruik van afzondering in 
de kamer en/of isolatie een noodzakelij-
ke voorwaarde was om de schaal in te 
vullen, is het niet verwonderlijk dat we 
hoge frequenties opmerken voor deze 
Soort acting-out Relatieve frequentie van voorkomen
Geen 3,3% (10/299)
Verbale agressie 83,9% (251/299)
Fysieke agressie naar zichzelf 18,4% (55/299)
Fysieke agressie naar voorwerpen 40,1% (120/299)
Fysieke agressie naar anderen 56,9% (170/299)
Seksuele acting-out 1,7% (5/299)
Tabel 1: Relatieve frequentie van verschillende soorten acting-out.
Maatregelen Relatieve frequentie 
Gebruik van afzondering in de kamer 88,6% (265/299)
Gebruik van isolatie 16,7% (50/299)
Herkadering 85,6% (256/299)
Ondersteunend gesprek 52,5% (157/299)
Aankondiging of gebruik van beperkingen 46,5% (139/299)
Medicatie 8,4% (25/299)
Tabel 2: Relatieve frequentie van de genomen maatregelen.
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metingen (respectievelijk 88,6% en 
16,7%). Daarnaast is herkadering 
(85,6%) de meest frequente meting, ge-
volgd door ondersteunende gesprek- 
ken (52,5%) en de aankondiging of het 
gebruik van beperkingen (46,5%).
Een belangrijke opmerking hierbij is: 
geen enkele maatregel wordt ooit op 
zichzelf toegepast. Het gaat altijd om 
een opeenvolging van maatregelen en er 
bestaan evenveel reeksen als er mogelij-
ke combinaties zijn. Niettemin toont de 
analyse van deze reeksen aan dat één 
combinatie ervan vaak terugkomt: bij 
een incident worden de regels in herin-
nering gebracht (herkadering), gevolgd 
door de aankondiging of de instelling 
van beperkingen, de afzondering in de 
kamer en ten slotte een ondersteunend 
gesprek met een teamlid.
Zoals wordt aangegeven in Tabel 3 wordt 
afzondering in de kamer duidelijk min-
der gevraagd door de patiënt dan door 
het team. Dat geldt ook voor de vraag 
om te worden geïsoleerd en voor het ver-
krijgen van extra medicatie. De patiën-
ten blijken deze 2 maatregelen (medica-
tie en isolatie) echter gemakkelijker te 
vragen dan afzondering in de kamer.
Onze aandacht werd ook getrokken 
door een ander item, namelijk de doel-
treffendheid van de genomen maatrege-
len om de incidenten aan te pakken. 
Voor de teamleden is de meest doeltref-
fende maatregel afzondering in de ka-
mer, gevolgd door isolatie. Merk op dat 
er ook verschillende antwoorden wer-
den vermeld die te maken hebben met 
de snelheid van de interventie. Als de 
tweede meest doeltreffende maatregel 
werd het ondersteunende gesprek ver-
meld, gevolgd door herkadering. De eer-
stelijnsmaatregelen die als het meest 
doeltreffend werden ervaren, houden 
dus in dat de patiënt wordt afgezonderd 
van de rest van de groep (wat coherent is 
met de problemen van de jongeren om 
bij spanningen horizontale interacties te 
bewaren). In tweede instantie is dat de 
dialoog met de jongere opnieuw opne-
men (wat coherent is met het kalmerende 
effect van het team op de jongere).
De beoordeling van de geestestoestand 
van de jongeren op het moment van het 
incident toont dat de patiënten meestal 
symptomen van diverse stoornissen (affec-
tieve en psychotische) vertonen (Tabel 4). 
Het gaat in bijna al deze gevallen opnieuw 
om combinaties van symptomen.
Als deze indicaties aanwezig waren, 
moest het team een cijfer geven aan de 
invloed van deze symptomen op het in-
cident, op een schaal met 4 niveaus: 
helemaal geen invloed, weinig, veel of 
sterk. In 40 tot 75% van de gevallen 
hebben deze symptomen ‘veel’ invloed. 
Maatregelen Vraag van de patiënt Vraag van het team Verhouding
Gebruik van afzondering in de kamer 6,4% (17/265) 85,6% (227/265) 2,33
Gebruik van isolatie 22,0% (11/50) 70,0% (35/50) 3,18
Medicatie 24,0% (6/25) 56,0% (14/25) 13,39
Tabel 3: Frequentie van vragen door de patiënt en door het team.
Aanwezigheid van affectieve 
symptomen
Aanwezigheid van het symptoom 
op het moment van het incident
Lijst van stemmingsstoornissen Depressieve stemming 31,8% (95/299)
Eufore, uitbundige stemming 22,4% (67/299)
Gemengde stemming (afwisseling van 
een depressieve en eufore stemming)
34,8% (104/299)
Angststoornissen in brede zin  
(angstig ongeacht de thematiek)
62,2% (186/299)
Aanwezigheid van psychotische symptomen
Onsamenhangende handelingen  
en gedachten
39,5% (118/299)
Hallucinaties (auditieve, visuele,…) 1,7% (5/299)
Waanideeën: achtervolgingswanen, 
paranoïde interpretaties
37,1% (111/299)
Tabel 4: Aanwezigheid van symptomen van affectieve en psychotische aard.
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Dat de geestestoestand belangrijk is 
bij het ontstaan van de acting-out, 
wordt door de perceptie van het team 
weergegeven.
Op het moment van het incident kon 
in 40,1% van de gevallen geen enkele 
omgevingsfactor de patiënt kalmeren. In 
de andere gevallen leken bepaalde om- 
gevingsfactoren op het moment van het 
incident voor de patiënt een kalmerend 
effect te hebben. Die gegevens staan in 
Tabel 5. Zo is de belangrijkste kalmerende 
factor de dynamiek met het team (41,1%), 
bijvoorbeeld de interactie met iemand die 
tussenbeide komt, een ondersteunend ge-
sprek of de aanwezigheid van een be-
langrijke derde. Merk op dat, hoewel de 
dynamiek met de andere patiënten dik-
wijls vermeld wordt (12,4%), dat steeds 
is in termen van afzondering of verwij- 
dering van de patiënt.
De vaakst voorkomende uitlokkende en/
of versterkende factor is de dynamiek 
met de andere patiënten (65,6%).
Hoewel het team op bepaalde momen-
ten kalmerend kan zijn, lokt het in 27,1% 
van de gevallen acting-out uit of verergert 
ze die (Tabel 6).
Discussie
Met de gegevens die in dit artikel wor-
den voorgesteld, kunnen we de onder-
liggende dynamiek bij acting-out die 
door de omgeving wordt bepaald, beter 
begrijpen. De gegevens benadrukken 
het belang van relaties, zowel tussen de 
jongeren onderling (frequente bron van 
conflictueuze interacties die tot geweld-
dadig gedrag leiden) als tussen de jonge-
ren en de leden van het behandelteam 
(eveneens een bron van frustratie als een 
bron van rust en afzwakking van con-
flicten doordat er geleidelijk aan een 
vriendelijke, stabiele relatie ontstaat).
Deze elementen bieden ons stof tot na-
denken over de optimale aanpak van 
agressieve incidenten in de verzorgingsin-
stellingen voor adolescenten, en hoe we 
deze voorvallen zelfs kunnen voorkomen.
De feedback over de resultaten heeft 
voor het team van de dienst Karibu 
geleid tot een meta-analyse van hun 
aanpak.
Bovendien werd met het behandelteam 
ook een geïndividualiseerde analyse be-
sproken van de dynamieken die eigen 
zijn aan de patiënten die het meest 
acting-out hebben veroorzaakt en die tot 
afzondering in de kamer of isolatie heb-
ben geleid. Het was de bedoeling om de 
kenmerken van deze patiënten beter af 
te bakenen op het vlak van het optreden 
van de incidenten en van daaruit te pro-
beren de aanpak van deze incidenten te 
optimaliseren.
In deze studie moeten we bepaalde be-
perkingen benadrukken. Ten eerste heb-
ben de gegevens, zoals eerder gezegd, 
geen betrekking op alle incidenten, maar 
alleen op acting-out die geleid heeft tot 
afzondering in de kamer of isolatie. Dat 
zijn de meest ernstige gevallen van 
acting-out. Als we alle incidenten meetel-
len die in de loop van een dag in een 
bepaalde periode plaatsvinden (al dan 
niet leidend tot afzondering in de kamer 
of isolatie), kennen we het totale aantal 
incidenten op de afdeling en kunnen we 
het percentage incidenten bepalen dat 
leidt tot maatregelen als afzondering in 
de kamer of isolatie. We zouden dus de 
4 categorieën van acting-out van de OAS 
moeten hernemen, evenals de graad van 
ernst en aan het behandelteam moeten 
vragen om het vakje aan te kruisen 
telkens als er zich een incident voordoet.
Een tweede beperking heeft betrekking 
op de duur van de studie. Zo zijn de ge-
presenteerde gegevens gebaseerd op de 
resultaten van de COAS in verschillende 
periodes (onderbrekingen om het basis-
team te ontlasten en demotivatie te ver-
mijden). Het zou dus vanuit longitudinaal 
perspectief interessant zijn om de COAS 
gedurende een ononderbroken periode 
systematisch in te vullen. Omdat de 
schaal uitgebreid is, betekent het echter 
veel meer werk voor het basisteam om ze 
in te vullen. Die belasting is mogelijk een 
rem om acting-out ononderbroken te 
beoordelen met behulp van de COAS.
Conclusie
Het hier uitgevoerde actieonderzoek 
biedt denksporen over de klinische 
Kalmerende factoren Relatieve frequentie
Geen enkele kalmerende factor 40,1% (120/299)
Dynamiek met het team 41,1% (123/299)
Dynamiek met de andere patiënten 12,4% (37/299)
Poging van de patiënt zelf om te kalmeren 4,3% (13/299)
Dynamiek met iemand aan wie hij gehecht is 2,0% (6/299)
Tabel 5: Relatieve frequentie van kalmerende factoren.
Uitlokkende en/of versterkende factoren Relatieve frequentie
Dynamiek met de andere patiënten 65,6% (196/299)
Dynamiek met het team 27,1% (81/299)
Dynamiek met iemand aan wie de patiënt gehecht is 10,4% (31/299)
Tabel 6: Relatieve frequentie van uitlokkende en/of versterkende factoren.
44 l Neuron • Vol 18 • Nr 10 • 2013
praktijk van een afdeling die delinquente 
adolescenten met psychiatrische proble-
men opneemt.
Extreem gewelddadige feiten komen 
heel zelden voor – terwijl uit het profiel 
van de opgenomen jongeren verschil-
lende antecedenten van acting-out blij-
ken. Dat wijst erop dat de basishouding 
die het basisteam aanneemt over het 
algemeen efficiënt is.
Zo kunnen de maatregelen van afzonde-
ring in de brede zin sterk worden beperkt 
als het team voldoende bemand is en 
aan de basis goed is samengesteld (ver-
houding mannen/vrouwen bijvoor-
beeld), hoewel het team elke dag werkt 
met veertien adolescenten die grote pro-
blemen kennen (waarvan een deel met 
geweld uiting geeft aan zijn lijden).
De kwaliteit van de sfeer in de leefgroep 
van de adolescenten is een thema dat bij 
alle zorgverleners leeft. Daarvan getuigt 
zeker het feit  dat ernstige gewelddadige 
voorvallen vrij zeldzaam zijn.
We weten ook dat het onmogelijk is om 
op een welwillende manier verzorging 
te kunnen blijven verlenen als de basis-
veiligheid van elke zorgverlener niet vol-
doende verzekerd is. Het team is positief 
geëngageerd, op een heel dynamische 
wijze, wat er ook op wijst dat de perso-
nen die tussenbeide komen bij de onop-
houdelijke aanvallen, die niet beleven 
als een significante belasting op hun ver-
mogen om professioneel te reageren en 
het geweld van de jongeren elke dag 
weer op een constructieve manier in de 
hand te houden.
Die vaststellingen bevestigen het feit dat 
voortdurende vorming van het team be-
langrijk is. Enerzijds is er nood aan vor-
ming over de aspecten die te maken 
hebben met de aanpak van de groep (re-
lationele dynamiek, interindividuele re-
latie...) en anderzijds over de aspecten 
die te maken hebben met de psychopa-
thologische elementen (symptomatologie, 
psychofarmacologie…):
• Wat de aspecten betreft die te maken 
hebben met de aanpak van de groep, 
moeten de zorgverleners leren een 
relatie op te bouwen die gericht is op 
een respectvolle behandeling, die 
echt belangrijk zal zijn bij de aanpak 
van incidenten. Herkadering en het 
aankondigen van beperkingen kun-
nen alleen een kalmerend effect heb-
ben indien ze tussen de jongere en 
de volwassene verankerd zijn, in een 
relatie waarin de jongere zich geres-
pecteerd voelt. Bovendien draagt een 
opleiding in het bepalen van de posi-
ties in destructieve dynamieken 
(symmetrische escalatie, coalities en 
breuklijnen, perverse driehoeksver-
houdingen…) ook bij tot een betere 
praktijk in het algemeen, vooral wat 
de aanpak van geweld betreft.
• Voor de aspecten met betrekking tot 
de psychopathologische elementen, 
is het essentieel dat de zorgverleners 
de diverse symptomen bij de jongeren 
kunnen identificeren en er rekening 
mee kunnen houden als acting-out 
ontstaat en wordt aangepakt (bij-
voorbeeld gewelddadige uitbarsting 
met aan de basis een allesoverheer-
sende kwellende angst).
Afzondering op de kamer leidt slechts 
zelden tot isolatie. Daaruit blijkt dat de 
dynamiek binnen de groep belangrijk is 
(dikwijls volstaat afzondering van de 
groep om de spanningen te doen afne-
men en acting-out onder controle te 
houden). Als er wordt overgegaan tot 
isolatie, is dat over het algemeen wegens 
gevaar voor de persoon zelf (agressie op 
zichzelf gericht, suïciderisico…).
Zo’n actieonderzoek maakt integraal 
deel uit van de continue vorming omdat 
bij elke afzondering op de kamer de 
zorgverleners ertoe worden aangezet om 
na te denken over de verschillende di-
mensies die te maken hebben met de 
acting-out. Regelmatige feedback en be-
sprekingen maken ook deel uit van deze 
continue vorming.
Kortom, hoewel dit soort studie kostbare 
kwantitatieve gegevens biedt om de ge-
welddadige voorvallen te beschrijven 
die zich voordoen in een sterk gespecia-
liseerde afdeling, blijft het in de eerste 
plaats een collectief proces van perma-
nente reflectie en continue vorming.
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Teriflunomide, een immunomo-
dulerend middel met ontste-
kingsremmende eigenschappen, 
remt selectief het DHODH (di-
hydro-orotaatdehydrogenase) 
en deze remming is reversibel. 
DHODH is een sleutelenzym 
bij de de novo synthese van pyri-
midine door B- en T-lymfocyten 
die zich snel vermenigvuldi-
gen (5). Teriflunomide verlaagt 
zodoende het aantal geactiveer-
de lymfocyten in het centrale 
zenuwstelsel, maar heeft geen 
significant effect op de beschermende immuniteit (6). Het 
is dus wel degelijk een immunomodulerend middel en geen 
immunosuppressivum. Teriflunomide werd geëvalueerd in de 
TEMSO-studie (TEriflunomide Multiple Sclerosis Oral), een pla-
cebogecontroleerde studie van 2 jaar bij 1.088 patiënten met 
RRMS. Teriflunomide verlaagde het geannualiseerde risico op 
relaps (het primaire eindpunt van de studie) in een dosering 
van 14mg eenmaal per dag significant met 31,5% in vergelij-
king met placebo (p = 0,0005). Verder verlengde het de tijd 
tot een eerste relaps en verlaagde het aantal relapsen tijdens 
de 2 jaar van de studie significant meer: 53,7% (7mg, p = 
0,01 vs. placebo), 56,5% (14mg, p = 0,003 vs. placebo) en 
45,6% (placebo). Teriflunomide in een dosering van 14mg/d 
verlaagde ook het risico op bewezen toename van de han-
dicap na 12 weken (secundair eindpunt) met 29,8% (p = 
0,0279) en ging een verergering van bestaande letsels of het 
ontstaan van nieuwe hersenletsels tegen. Dat effect was do-
sisgebonden. Teriflunomide verlaagde ook de ziektebelasting 
met 67,4% (p < 0,001) in een dosering van 14mg, vermin-
derde het aantal gadoliniumcapterende hersenletsels op de 
T1-gewogen MRI-beelden (RRR = 57% en 80%, p < 0,001 
met beide doseringen) en reduceerde het aantal solitaire ac-
tieve letsels bij MRI (RRR = 48% en 69%; p < 0,001 met 
beide doseringen) (1). Die activiteit bleef mettertijd gehand-
haafd. De geannualiseerde frequentie van relaps was lager 
dan 0,2. De vorsers zijn niet op verrassingen gestoten wat de 
bijwerkingen betreft (7).
TOWER bevestigt
TOWER (Teriflunomide Oral in people With relapsing multiplE 
scleRosis) is eveneens een gerandomiseerde, dubbelblinde 
fase III-studie waarin teriflunomide 7mg en 14mg/d per 
os werd vergeleken met placebo bij 1.169 patiënten met 
RRMS. Teriflunomide 14mg/d verlaagde de geannualiseerde 
frequentie van relaps (primair eindpunt) met 36,3% (p = 
0,0001). 52% van de patiënten ontwikkelde geen relaps, 
tegenover 38% van de patiënten in de placebogroep (RR = 
37%; p < 0,0001). Teriflunomide verlaagde ook het risico 
op een aanhoudende accumulatie van handicap na 12 weken 
gemeten met de EDSS (secundair eindpunt van de studie) 
met 31,5% (p = 0,0442). De geannualiseerde frequentie van 
relaps daalde voorts met 22,3% bij de patiënten die werden 
behandeld met teriflunomide 7mg (p = 0,189). 55% van 
de patiënten vertoonde geen relaps, tegenover 38% van 
de patiënten in de placebogroep (p = 0,0016) (2). Op het 
Heinz Wiendl
Teriflunomide is een nieuw geneesmiddel voor 
volwassen patiënten met relapsing remitting 
multiple sclerose (RRMS), dat per os wordt 
ingenomen in een dosering van 14mg eenmaal 
per dag. Alemtuzumab is geïndiceerd bij RRMS 
met tekenen van ziekteactiviteit bij klinisch en 
beeldvormingsonderzoek. Met de komst van die 
twee nieuwe geneesmiddelen positioneert Genzyme 
zich als een belangrijke speler in de behandeling 
van multiple sclerose. Deze nieuwkomers werden 
geregistreerd op grond van de resultaten van de 
studies TEMSO (1), TOWER (2) en CARE-MS (3, 
4) en zijn nog verder aan bod gekomen op het 
ECTRIMS. Meer informatie naar aanleiding van een 
persconferentie die tijdens dit Europese congres 
werd gehouden.
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ECTRIMS werd een pooled analyse gepresenteerd van die 
twee studies (8). Daarin werd aangetoond dat de dosering van 
14mg de geannualiseerde frequentie van relaps met sequelae 
met 36,4% verlaagde, de geannualiseerde frequentie van 
relapsen waarvoor de patiënt in het ziekenhuis moest worden 
opgenomen, met 46,5% en het aantal relapsen waarvoor 
corticosteroïden intraveneus werd voorgeschreven, met 
34,5%.
De TOPIC-studie werd uitgevoerd bij patiënten met een CIS. 
De toediening van teriflunomide in een dosering van 7mg 
en 14mg verlaagde het risico op klinisch bewezen MS met 
respectievelijk 37,2% (p = 0,0271) en 42% (p = 0,0087) (9).
Alemtuzumab, de andere optie
Alemtuzumab is een gehumaniseerde monoklonale antistof 
die gericht is tegen glycoproteïne CD52. Dit antigeen wordt 
vaak tot expressie gebracht op het oppervlak van B- en 
T-lymfocyten. Men meent dat deze verantwoordelijk zouden 
zijn voor de kenmerkende letsels bij MS. De binding van 
alemtuzumab aan CD52 wordt gevolgd door een andere wijze 
van reconstitutie van de lymfocyten, wat verklaart waarom 
alemtuzumab weinig of geen effect blijkt te hebben op andere 
cellen van het immuunsysteem (10). In 2 gerandomiseerde 
fase III-studies werd alemtuzumab in een dosering van 
12mg/d i.v. gedurende 5 dagen, een jaar later gevolgd door 
een tweede reeks i.v.-injecties 3 dagen na elkaar vergeleken 
met interferon bèta-1a in hoge dosering subcutaan (44μg 
3x/w) bij patiënten met RRMS die behalve corticoïden nog 
nooit een basisbehandeling hadden gekregen (3), of die een 
relaps vertoonden (4). In de MS-CARE I-studie heeft 78% van 
de patiënten die werden behandeld met alemtuzumab, geen 
relaps vertoond tijdens de 2 jaar van de studie (een eerste 
primair eindpunt). Het verschil met interferon bèta-1a was 
statistisch significant (78% versus 59%; p < 0,0001). Gezien 
de vooraf gespecificeerde criteria van het studieprotocol 
kon dus worden gesteld dat de studie een succes was. Het 
percentage patiënten dat na 2 jaar een blijvende toename van 
de handicap (gemeten met de EDSS) had ontwikkeld, was 
zeer laag (8% met alemtuzumab versus 11% met interferon).
In de CARE-MS II-studie (4) verlaagde alemtuzumab het 
relapspercentage met 49% en de handicap met 42% in 
vergelijking met interferon. Verder waren ook de resultaten 
bij beeldvormingsonderzoek bemoedigend. 65% van de 
patiënten heeft geen relaps vertoond over een periode van 
2 jaar. Bij de patiënten die werden behandeld met interferon 
bèta-1a, was dat maar 47%. Alemtuzumab verlaagde de 
geannualiseerde frequentie van opflakkeringen, wat gepaard 
ging met een verbetering van de functionele tests bij 42% 
van de patiënten met gemiddeld 13%. In de groep die werd 
behandeld met interferon bèta-1a daarentegen, verminderde 
het functioneren met 20%. De gegevens na 3 jaar, die op het 
ECTRIMS werden gepresenteerd, bevestigen die gunstige 
effecten bij 396 patiënten (van de 423 patiënten die van meet 
af aan met alemtuzumab werden behandeld). 80% van de 
patiënten had geen nieuwe behandeling nodig na 2 jaar. Bij 
45% van de patiënten verbeterde de handicap en bij 25% 
werd de ziekte als stabiel beoordeeld. Beter nog, 1 patiënt op 
3 vertoonde van meet af aan een constante verbetering van 
de handicap met zelfs een EDSS-score die na 3 jaar follow-up 
lager was dan bij de start van de studie (11).
Een veilig geneesmiddel
De belangrijkste bijwerkingen waren intolerantiereacties 
op de i.v.-injectie (hoofdpijn, huiduitslag, koorts, nausea). 
De patiënten die met alemtuzumab werden behandeld, 
vertoonden ook vaker bovensteluchtweginfecties, 
die evenwel niet ernstig waren. Er zouden ook auto-
immuunziekten kunnen optreden. Daarom moeten op lange 
termijn bloedonderzoeken worden uitgevoerd, waarbij 
vooral moet worden gekeken naar een daling van het aantal 
plaatjes. Trombopenie veroorzaakt bij 1% van de patiënten 
bloedingen, maar kan dan goed en tijdig worden behandeld.
Klassiek treden zeer vaak reacties op na het infuus, maar die 
kunnen sterk worden verminderd met geschikte premedicatie. 
De infecties die worden waargenomen tijdens behandeling 
met alemtuzumab, zijn licht tot matig ernstig en hebben 
nooit geleid tot stopzetting van de behandeling (12). “Auto-
immuunfenomenen kunnen gemakkelijk worden gedetecteerd 
als je het detectieprogramma van Genzyme volgt. Met dat 
programma kan je auto-immuunziekten snel diagnosticeren en 
ze efficiënt behandelen”, concludeert Heinz Wiendl (Munster).
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Overgenomen met toelating uit het Tijdschrift voor Geneeskunde 2013, 69, nr. 14-15,blz. 723-27.
Middelenmisbruik en genderbias kunnen de clinicus misleiden in het stellen van 
de diagnose van ADHD (attention deficit hyperactivity disorder) bij een volwassen 
vrouw. ADHD wordt tegenwoordig vaak gediagnosticeerd bij volwassenen, maar 
comorbiditeiten zoals middelenmisbruik kunnen de kernsymptomen van ADHD 
maskeren.
In deze casuïstiek suggereren de auteurs dat het vrouwelijke geslacht van de 
patiënt een bijkomende valkuil kan zijn bij de diagnose van ADHD. De auteurs 
hopen zorgverleners aan te zetten tot interesse voor de diagnostiek van ADHD.
Ziektegeschiedenis
Een 22-jarige Kaukasische vrouw werd doorverwezen naar een crisisinterventiecen-
trum voor middelengerelateerde stoornissen. Ze was recent op staande voet ontslagen 
op haar werk wegens absenteïsme ten gevolge van druggebruik. Dit leidde tot een 
escalatie van het gebruik en haar moeder drong aan op een opname. Bij de opname 
maakte de patiënte een adequate, verzorgde indruk en was ze niet geïntoxiceerd. De 
toxicologische screening van de urine leverde enkel een positief resultaat op voor 
amfetaminen. De patiënte formuleerde bij de opname een duidelijke hulpvraag: ze 
had een amfetamineafhankelijkheid en wilde haar druggebruik definitief stoppen. Ze 
wilde haar leven weer op orde krijgen en meldde geen andere recente psychische 
problemen. Ze vertoonde discrete ontwenningsverschijnselen, namelijk vermoeid-
heid, een toegenomen eetlust en irritatie.
Uit de anamnese bleken de volgende gegevens. Ze groeide op als enig kind en werd 
door haar alcoholverslaafde vader weleens fysiek mishandeld. Op twaalfjarige leef-
tijd scheidden haar ouders en verbleef ze enkel nog bij haar moeder, die haar een 
stabiele en veilige thuissituatie bood. Ze kwam op dat moment voor het eerst in con-
tact met cannabis. Geleidelijk aan evolueerde het experimentele gebruik naar dage-
lijks gebruik, waardoor ze een cannabisafhankelijkheid ontwikkelde. Op vijftienjari-
ge leeftijd begon ze sporadisch cocaïne te gebruiken. Gezien de hoge kostprijs van 
cocaïne kon ze dit middel niet dagelijks gebruiken en schakelde ze over naar ecstacy 
(een methamfetamine) en speed (een amfetamine). Haar cannabisgebruik vermin-
derde geleidelijk aan. Uiteindelijk stopte ze definitief met het cannabisgebruik, ter-
wijl het speedgebruik evolueerde naar een amfetamineafhankelijkheid. Aanvankelijk 
snoof ze enkel speed, maar na twee jaar begon ze intraveneus te gebruiken. Bij de 
Muriel Alexandre1-3 & 
An Van Duyse1, 4
1. Crisisinterventiecentrum De Sleutel, Gent. 
2. Zorgequipe gevangenis Gent.
3. Centrum voor ambulante revalidatie, 
Oostakker.
4. PC Sint-Jan-Baptist, Zelzate 
(verslavingsafdeling).
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opname was er geen bijgebruik meer 
van andere producten.
Opleiding en werkanamnese
In de lagereschooltijd waren er reeds 
problemen: ze werd beschouwd als een 
“probleemleerling” en heeft het eerste 
leerjaar gedubbeld. Gezien de schoolse 
moeilijkheden en het storende, hyperac-
tieve gedrag werd ze op twaalfjarige 
leeftijd verwezen naar het beroepson-
derwijs. Op vijftienjarige leeftijd stapte 
ze over naar het deeltijdse beroeps- 
secundaire onderwijs met een leercon-
tract. In het tweede jaar escaleerde het 
druggebruik zodanig dat ze niet meer in 
staat was om de lessen nog te volgen. Ze 
kon haar leercontract niet afwerken en 
behaalde uiteindelijk geen diploma.
De patiënte heeft steeds in de horeca ge-
werkt. Ondanks haar enthousiasme en 
haar gedrevenheid werd ze telkens op-
nieuw ontslagen wegens absenteïsme. 
Bij de opname woonde ze in bij haar 
moeder en had ze geen relatie.
Justitiële antecedenten
Op negentienjarige leeftijd werd ze 
aangehouden wegens meerdere klei-
ne diefstallen. Ze pleegde deze mis-
drijven om haar druggebruik te kun-
nen betalen. Ze kreeg een veroorde-
ling tot vijf jaar cel onder opschor-
tende voorwaarden en verbleef één 
maand in hechtenis.
Psychiatrische 
voorgeschiedenis en onderzoek
De patiënte kwam in het verleden enkel 
op raadpleging in een dagcentrum, een 
Amfetamineafhankelijkheid
Een patroon van onaangepast gebruik van anfetaminen dat beperkingen of 
lijden veroorzaakt in een periode van twaalf maanden.
Minstens drie criteria zijn vervuld:
1. tolerantie van de drug
2. onthouding wanneer het gebruik gestopt wordt
3. gebruik in steeds grotere hoeveelheden of voor een langere periode dan 
gepland
4. pogingen om het gebruik te verminderen of te stoppen mislukken
5. veel tijd gaat naar het gebruik, het verwerven van drugs of de gevolgen 
ervan
6. school, vrije tijd en sociale bezigheden worden opgegeven of verminderd
7. voortzetten van het gebruik ondanks de kennis dat de drug aanzienlijke 
schade en problemen veroorzaakt
DSM-IV-TR: “text revision of the Diagnostic and Statisticam Manual of Mental Disorders, fourth edition”.
Tabel 1: De DSM-IV-TR-criteria.
A. Minstens zes symptomen zijn langdurig aanwezig voor hetzij “overwegend type onoplettendheid”, hetzij 
“overwegend type hyperactief-impulsief”
A1. Cluster aandachtstekort
Aandachttekort
1. onvoldoende aandacht voor details bij (school)werk, 
karweitjes en taken
2. moeite om de aandacht te houden bij taken of spelletjes
3. niet luisteren bij aanspreking
4. niet opvolgen van aanwijzingen bij (school)werk, 
karweitjes en taken
5. moeite met organisatie
6. vermijden/afkeer van langdurige geestelijk inspannende 
taken
7.verliest vaak school- of werkmateriaal
8. snel afgeleid door prikkels
9. vergeetachtig
A2. Cluster hyperactiviteit/impulsiviteit
Hyperactiviteit
1. beweegt vaak onrustig de handen, de voeten, enz.
2. moeite om te blijven zitten
3. onaangepast klimmen of rondrennen
4. moeite met rustige taken of ontspanning
5. voortdurend in de weer
6. praat aan één stuk door
Impulsiviteit
7. vroegtijdig antwoorden
8. moeite om op zijn beurt te wachten
9. storend ten aanzien van anderen bij bezigheden
Hetzij het “gecombineerde type” als de criteria van beide clusters (A1 en A2) vervuld zijn
B. Sommige symptomen zijn reeds aanwezig voor de leeftijd van zeven jaar
C. Op minstens twee terreinen (school, thuis, werk, jeugdbeweging, enz.)
D. Significante beperkingen of significant lijden ten gevolge van de aandoening
ADHD: “attention deficit hyperactivity disorder”; DSM-IV-TR: “text revision of the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, fourth edition”.
Tabel 2: DSM-IV-TR-criteria voor ADHD.
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ambulant revalidatiecentrum voor men-
sen met druggerelateerde problemen. In 
dit centrum werd de diagnose van amfe-
tamineafhankelijkheid gesteld.
Bij de opname voldeed ze aan alle DSM-
IV-TR-criteria (text revision of the Diag-
nostic and Statistical Manual of Mental 
Disorders, fourth edition) van amfeta-
mineafhankelijkheid (Tabel 1). Uit het 
psychiatrische interview kwamen geen 
depressieve, hypomane of manische epi-
soden in de voorgeschiedenis naar voren. 
Er waren geen zelfmoordpogingen, su-
icidale gedachten of automutilerende 
gedragingen aanwezig, noch in het ver-
leden, noch in het heden. Er was geen 
sprake van uitgesproken stemmingswis-
selingen gedurende de dag. Ze meldde 
geen angstklachten, noch dissociatieve 
of psychotische symptomen. Haar rela-
ties werden niet gekenmerkt door insta-
biliteit of wisseling van enerzijds ideali-
satie en anderzijds verwerping. Ze had 
geen last van verlatingsangst. Ze voelde 
zich vaak inwendig onrustig en geprik-
keld. Ze omschreef zichzelf als ongedul-
dig, praatziek, snel ontvlambaar en im-
pulsief, maar van woedebuien was er 
geen sprake.
Tijdens de waarnemingen kon er even-
eens een soort van motorische onrust op-
gemerkt worden: ze zat voortdurend te 
schuifelen op haar stoel en kon haar 
handen niet stilhouden. Ze klaagde over 
chronische concentratiemoeilijkheden, 
was snel afgeleid, had moeite met de or-
ganisatie en de planning van het huis-
houden en kon haar administratie nau-
welijks bijhouden. Om dagdagelijkse 
dingen te plannen, moest ze voortdu-
rend op derden rekenen. Daarom woon-
de ze in bij haar moeder. Op haar werk 
slaagde ze er wel in om kortstondig te 
functioneren dankzij de opgelegde struc-
tuur en routine.
Verwijzend naar haar kindertijd om-
schreef de patiënte zichzelf als een heel 
druk, overbeweeglijk en opstandig kind. 
Ze kon moeilijk opletten in de klas en 
was door het minste afgeleid. Ze vocht 
veel met de jongens en was ook verbaal 
uitdagend. Ze praatte vaak in de klas en 
had veel moeite met de leerstof in het 
algemeen.
Differentiaaldiagnose
Naast de zekerheidsdiagnose van am-
fetamineafhankelijkheid (speed) werd 
vanuit de uitgebreide anamnese en het 
psychiatrische onderzoek de tentatieve 
diagnose van ADHD (‘attention deficit 
hyperactivity disorder’) overwogen. 
Heel wat van de vermelde symptomen 
kunnen gekaderd worden in de klas- 
sieke triade van ADHD: aandachtstekort, 
hyperactiviteit en impulsiviteit.
In de DSM-IV-TR-criteria spreekt men 
van ADD (attention deficit disorder) 
“overwegend type onoplettendheid” als 
minstens zes symptomen uit de cluster 
aandachtstekort aanwezig zijn. Men 
spreekt van ADD “overwegend type hy-
peractief-impulsief” als minstens zes 
symptomen aanwezig zijn van de symp-
toomclusters hyperactiviteit en impulsi-
viteit. Er is sprake van het “gecombineer-
de type” indien de criteria van beide 
subtypen vervuld zijn (Tabel 2).
Vanuit de literatuur raadt men aan om 
differentiaaldiagnostisch gezien een bor-
derline-persoonlijkheidsstoornis en een 
bipolaire stoornis in overweging te ne-
men aangezien impulsiviteit, stemmings-
wisselingen en woedebuien beschreven 
worden als typische gemeenschappelij-
ke kenmerken van deze drie diagnosti-
sche aandoeningen. De patiënte voldoet 
zowel aan de criteria van ADD “overwe-
gend type onoplettendheid” als aan die 
van ADD “overwegend type hyperactief-
impulsief” en lijdt vermoedelijk aan het 
“gecombineerde type”.
De patiënte voldeed echter niet aan de 
DSM-IV-TR-criteria van een bipolaire 
stoornis en een borderline-persoonlijk-
heidsstoornis. Daarom werd ze verder 
onderzocht op ADHD. Voor de diagnose 
van ADHD bij volwassenen gaat het vol-
gens de DSM-IV-TR-criteria om het vast-
stellen van de aanwezigheid van ADHD-
symptomen zowel in de kindertijd als 
tijdens het volwassen leven. De belang-
rijkste vereiste voor deze diagnose is dat 
de ADHD-symptomen reeds in de kin-
dertijd aanwezig zijn (deels vóór de leef-
tijd van zeven jaar) en dat de kenmerken 
aanwezig blijven tot het moment van de 
evaluatie. De symptomen moeten ge-
paard gaan met klinisch significant of 
psychosociaal disfunctioneren op twee 
of meer levensterreinen (1). Hierin 
schuilt een belangrijk element voor de 
differentiaaldiagnose: daar waar de 
ADHD-symptomatologie reeds aanwe-
zig is vanaf de vroege kindertijd zowel 
op school als in de thuissituatie, zullen 
de borderline-persoonlijkheidsstoornis 
en de bipolaire stoornis zich veel later 
manifesteren, meestal op adolescente of 
volwassen leeftijd (2). In het kader van 
de verfijning van de diagnostiek kan men 
zich beroepen op enkele Nederlandsta-
lige, gevalideerde vragenlijsten voor 
ADHD.
In deze casus werd de klinische, diag-
nostische hypothese van ADHD onder-
zocht door gebruik te maken van de vol-
gende twee vragenlijsten: de ultrakorte 
Een heteroanamnese bij de 
ouders, de partner of andere 
familieleden is eveneens 
aangewezen. Het is bij 
(jong)volwassenen van 
belang om de informatie uit 
de kindertijd te toetsen via 
betrouwbare derden.
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screeningslijst voor ADHD bij volwasse-
nen en de zelfrapportagevragenlijst over 
aandachtsproblemen en hyperactiviteit 
voor de volwassenheid en de kindertijd 
(3, 4).
De ultrakorte screeningslijst voor ADHD 
bij volwassenen is een screeningsinstru-
ment dat door middel van vier ja-neevra-
gen op een snelle en gerichte wijze de 
kernsymptomen van ADHD bevraagt. 
Het is een bijzonder handig screenings-
instrument voor elke geïnteresseerde cli-
nicus. In deze casus scoorde de patiënte 
positief op alle items.
De zelfrapportagevragenlijst over aan-
dachtsproblemen en hyperactiviteit voor 
de volwassenheid en de kindertijd werd 
aansluitend afgenomen. Deze vragenlijst 
is gebaseerd op de DSM-IV-criteria voor 
ADHD en bevat twee keer 23 items (23 
voor de kindertijd en 23 voor de volwas-
senheid) (5). Hierbij worden de twee 
symptoomclusters “aandacht” versus 
“hyperactiviteit/impulsiviteit” in kaart 
gebracht voor zowel de kindertijd als de 
volwassenheid.
De patiënte scoorde positief voor beide 
subtypen in beide leeftijdsfasen. De ten-
tatieve diagnose van het gecombineerde 
type van ADHD kon bevestigd worden. 
Een heteroanamnese bij de ouders, de 
partner of andere familieleden is even-
eens aangewezen. Het is bij (jong)vol-
wassenen van belang om de informatie 
uit de kindertijd te toetsen via betrouw-
bare derden. Het blijft een open vraag of 
de zelfrapportage voldoende betrouw-
baar is zonder heteroanamnese, zeker 
bij een comorbide verslavingsproblema-
tiek (6). De patiënte weigerde dit echter.
De patiënte beschreef een tweetal gedra-
gingen in de loop van haar kindertijd die 
kunnen wijzen op een gedragsstoornis: 
vechtpartijen tijdens de lagereschool-
leeftijd en stelen tijdens de periode van 
haar speedverslaving. Aangezien ADHD 
en gedragsstoornissen ook vaker samen 
voorkomen, werd dit eveneens onder de 
loep genomen (7).
Deze gedragingen maakten bij deze pa-
tiënte echter geen onderdeel uit van een 
ruimer, zich herhalend, aanhoudend pa-
troon van sociaal onaangepaste gedra-
gingen typisch voor een gedragsstoornis 
of (in de volwassenheid) een antisociale 
persoonlijkheidsstoornis. Deze comorbi-
diteit kon bij deze patiënte uitgesloten 
worden.
Bespreking
In deze casus was de ernstige speedaf-
hankelijkheid als het ware het visite-
kaartje van de patiënte, waardoor de 
diagnose van onderliggende ADHD ge-
makkelijk over het hoofd gezien kon 
worden. Nochtans heeft dit een belang-
rijke weerslag op therapeutisch vlak: de 
verslavingsproblematiek reageert vaak 
onvoldoende op een behandeling indien 
de ADHD niet gediagnosticeerd wordt 
en dus onbehandeld blijft (8). Op die 
manier kan de onderliggende ADHD de 
chroniciteit van de verslaving in de hand 
werken.
Bij volwassenen met ADHD is comorbi-
diteit meer regel dan uitzondering (9). 
Van de klinische bevolking met ADHD 
heeft 75% minstens één andere psychia-
trische stoornis (10). Omgekeerd is ook 
geweten dat de prevalentie van ADHD 
hoog is bij middelengebruikers en dat 
adolescenten met ADHD op een jongere 
leeftijd beginnen met drugs of alcohol in 
vergelijking met leeftijdsgenoten (11). 
De middelengerelateerde stoornis is ern-
stiger bij hen en vertoont een chroni-
scher verloop (12). 
Het is geen sinecure om de diagnose van 
ADHD te stellen wanneer een middelen-
gerelateerde stoornis op de voorgrond 
staat. Net zoals in de hier besproken ca-
sus kan de middelengerelateerde stoor-
nis immers de symptomen van ADHD 
camoufleren of nabootsen. Daarom 
wordt aangeraden om een voldoende 
lange cleane observatieperiode in te las-
sen (13). Een andere valkuil in de diag-
nostiek van ADHD bij middelenmisbruik 
zijn de cognitieve stoornissen, in het bij-
zonder de geheugenstoornissen. Deze 
geheugenstoornissen, veroorzaakt door 
een intoxicatie, kunnen verward worden 
met de concentratiestoornissen kade-
rend binnen de ADHD-problematiek 
(14). Naarmate de patiënt langer absti-
nent is, zullen de cognitieve functies 
veelal herstellen. Vaak is een opname in 
een residentieel centrum met detoxifica-
tie aangewezen om tot de juiste diagno-
se te komen. De opname van de patiënte 
creëerde deze mogelijkheid. Dit onder-
streept nogmaals het belang van een vol-
doende lange cleane observatieperiode 
en een heteroanamnese (13, 15). Zoals 
deze casus eveneens aantoont, kan een 
heteroanamnese echter vaak niet gerea-
liseerd worden bij volwassenen met 
middelenafhankelijkheid wegens relati-
onele problemen met de familie ten ge-
volge van de verslaving.
Een laatste factor die kan leiden tot een 
onderdiagnose van ADHD, is genderbi-
as: hoogstwaarschijnlijk wordt ADHD 
ondergediagnosticeerd bij meisjes (16, 
17). In de literatuur betreffende gender-
Een andere valkuil in de 
diagnostiek van ADHD bij 
middelenmisbruik zijn de 
cognitieve stoornissen, in het 
bijzonder de 
geheugenstoornissen. Deze 
geheugenstoornissen, 
veroorzaakt door een 
intoxicatie, kunnen verward 
worden met de 
concentratiestoornissen 
kaderend binnen de ADHD-
problematiek (14).
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bias bij ADHD worden verschillende 
verklaringen vooropgesteld.
Een eerste verklaring verwijst naar de ge-
hanteerde diagnostische criteria voor 
ADHD. Deze zijn ontwikkeld op basis 
van onderzoek van voornamelijk hyper-
actieve, impulsieve jongens, vaak met 
oppositioneel gedrag en slechte school-
resultaten. Deze criteria zijn minder re-
levant voor meisjes (18, 19). De hyperac-
tiviteit neemt bij meisjes zowel in de 
kindertijd als op volwassen leeftijd een 
andere vorm aan en uit zich eerder in in-
wendige onrust en meer sociaal aanvaar-
de gedragingen zoals roddelen of “de 
kletskous uithangen”, waarvoor minder 
snel professionele hulp gezocht wordt 
(20). Ook de besproken patiënte ver-
toonde eerder een dergelijk gedragspa-
troon, dat minder aanleiding geeft voor 
een doorverwijzing. 
Een tweede verklaring is dat bij meisjes 
ADD “overwegend type onoplettendheid” 
twee keer meer voorkomt dan bij jongens. 
De aandachts- en de concentratieproble-
men vallen als het ware minder op dan het 
impulsieve, hyperactieve gedrag. Het is 
daarom niet toevallig dat de diagnose van 
ADD bij 50% van de patiënten gemist 
wordt (16, 19). Aandachtsproblemen ge-
ven later vaak aanleiding tot disfunctione-
ren, namelijk wanneer er hogere academi-
sche, sociale en/of professionele verwach-
tingen gesteld worden. Het chronisch 
compenseren van de aandachtsstoornis 
om te voldoen aan de verwachtingen van 
de omgeving is vermoeiend en heeft uit-
eindelijk een negatieve invloed op het 
zelfbeeld en de ontwikkeling en dit tot in 
de volwassenheid (16, 21, 22).
Besluit
Vooraanstaande Europese deskundigen, 
leden van het “European Network Adult 
ADHD”, zijn van mening dat de diag-
nose van ADHD (attention deficit hyper-
activity disorder) bij volwassenen van-
daag nog vaak gemist wordt. Het klini-
sche beeld van ADHD wordt onvoldoen-
de herkend en er bestaan nog heel wat 
misvattingen over de aandoening. Door 
middel van deze casuïstiek wordt er dan 
ook meer aandacht gevraagd voor de 
ADHD-diagnostiek en dit in het bij- 
zonder bij jongvolwassen vrouwen met 
verslavingsproblemen aangezien onder-
behandeling negatieve gevolgen kan heb- 
ben voor het functioneren, het welbevin-
den en de verdere ontwikkeling van de 
patiënte. Aangezien dit manuscript zich 
concentreert op de differentiaaldiagnose 
van ADHD bij verslavingsproblemen, 
wordt het therapeutische aspect niet ver-
der uitgewerkt.
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Neurologische en psychiatrische bijwerkingen van mefloquine
De FDA heeft de medische gemeenschap gewaarschuwd 
voor het gebruik van het antimalariamiddel mefloquine en 
meer bepaald voor de neurologische en psychiatrische 
bijwerkingen van dit product.
Neurologische bijwerkingen zijn duizeligheid, evenwichts-
verlies en oorsuizen. Mogelijke psychiatrische bijwerkingen 
zijn angst, wantrouwen, depressie, hallucinaties, vreemde 
dromen en ook een hoger risico op zelfmoordgedrag.
Een klinische studie heeft aangetoond dat 29% van de patiën-
ten die mefloquine hadden ingenomen, minstens één van die 
bijwerkingen heeft ontwikkeld. Volgens de FDA houden de 
bijwerkingen aan gedurende maanden of zelfs jaren na 
stopzetting van de behandeling.
De toediening van mefloquine moet worden vermeden of 
onderbroken als een patiënt neurologische of psychiatrische 
symptomen ontwikkelt. Mefloquine moet dan worden 
vervangen door een ander antimalariamiddel.
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De inflammatoire aspecten van neurodegeneratieve ziekten worden nog steeds 
grotendeels miskend, ook al omdat hun evolutieve proces vrij onbelangrijk is. Of 
dat dachten we tot voor kort toch. Wanneer en hoe verschijnen ze in het 
pathogene proces? Is ontsteking een belangrijke oorzakelijke factor, of gewoon 
een gevolg? In dit artikel geven we u een overzicht – op basis van epidemiologische 
observaties die 12 jaar teruggaan – van de evolutie van de kennis in dit domein, 
en meer specifiek in de context van de ziekte van Alzheimer. In het bijzonder 
zullen we het hebben over het begrip ‘inflammasoom’ en zullen we de 
complexiteit van de intermediaire moleculen trachten te verduidelijken. Verder 
wordt een zeer recente publicatie over een therapeutische toepassing – via de 
B1R-receptor van bradykinine – bij een muismodel van de ziekte van Alzheimer 
besproken. Dit creëert hoop op therapeutische toepassingen bij de mens, maar 
dan met andere doelwitten dan die van de klassieke NSAID’s.
Inleiding
De inflammatoire aspecten van neurodegeneratieve ziekten worden nog steeds 
grotendeels miskend, ook al omdat hun evolutieve proces vrij onbelangrijk is. Of dat 
dachten we tot voor kort toch. Wanneer en hoe verschijnen ze in het pathogene 
proces? Is ontsteking een belangrijke oorzakelijke factor, of gewoon een gevolg? (1) 
Vooral door de opstapeling van abnormale eiwitaggregaten worden de neuronen en 
de gliacellen daarrond, een ontstekingshaard. 
De ernst van die ontstekingsreactie kan variëren, om nog vrij duistere redenen: de 
Lewy-body’s die aanwezig zijn in de neuronen van de mesencefalische substantia 
nigra en die typisch zijn voor de ziekte van Parkinson, geven bijvoorbeeld veel minder 
ontstekingsreactie dan de seniele plaques bij de ziekte van Alzheimer. Dit houdt 
misschien verband met het immunogene karakter van hun inhoud, respectievelijk 
hoofdzakelijk alfasynucleïne en het welbekende amyloïde peptide Abeta-42, dat 
wellicht meer immunogeen is.
Baanbrekend onderzoek 
De ziekte van Alzheimer is niet zuiver cognitief. Er zijn ook geassocieerde cerebro-
vasculaire stoornissen aanwezig, die toe te schrijven zijn aan de ‘amyloïde angiopa-
thie’. De neuro-inflammatoire afwijkingen zijn veel minder goed bekend. Een studie 
Jean-Emile Vanderheyden, 
in samenwerking met 
prof. Jean-Noel Octave (voorzitter 
van het Institut de Neuroscience 
(IoNS), UCL)
het verborgen gelaat van  
de Ziekte van alZheimer:  
de neuro-inflammatoire 
aspecten
Een studie van 12 jaar geleden had uitgewezen dat patiënten die 
regelmatig niet-steroïdale anti-inflammatoire geneesmiddelen 
(NSAID’s) namen, minder risico liepen op evolutie naar de 
ziekte van Alzheimer.
55 l Neuron • Vol 18 • Nr 10 • 2013
van 12 jaar geleden had uitgewezen dat 
patiënten die regelmatig niet-steroïdale 
anti-inflammatoire geneesmiddelen 
(NSAID’s) namen, minder risico liepen 
op evolutie naar de ziekte van Alzhei-
mer. Sindsdien wordt bij alzheimer ook 
een inflammatoire component vermoed. 
In’t Velt et al. (2) publiceerden in 2001 
een Nederlandse epidemiologische stu-
die bij een cohort van bijna 7.000 
vrijwilligers vanaf 55 jaar: ze stelden 
vast dat langdurig gebruik van NSAID’s - 
gedurende minstens 24 maanden - 
bescherming lijkt te bieden tegen al- 
zheimer, maar niet tegen vasculaire 
dementie! Het relatieve risico op de ont- 
wikkeling van de ziekte van Alzheimer 
bedroeg 0,95 bij patiënten die geduren- 
de korte tijd NSAID’s namen, 0,20 voor 
langdurig gebruik en 0,76 voor langdu-
rig gebruik van acetylsalicylzuurzouten 
– wat erop wijst dat dit type behandeling 
in deze context nutteloos is. 
Maar de behandeling van deze aandoe-
ning met NSAID’s gaf zeer zwakke resul-
taten (3). De componenten waarvan 
wordt vermoed dat ze een rol spelen in 
de neuro-inflammatoire reactie zijn de 
microgliacellen en astrocyten, het com-
plementsysteem, cytokines en chemoki-
nes (3). Als belangrijke immuuncellen in 
de hersenen zijn microgliacellen gevoe-
lig voor hun omgeving en worden ze dus 
onder andere geactiveerd door de senie-
le plaques: ze kunnen dus het bèta- 
amyloïde peptide fagocyteren en pro- 
inflammatoire cytokines vrijzetten, die 
vervolgens inwerken op de omliggende 
neuronen (3). 
Wat is de oorsprong van de 
(micro)gliale ontstekingsreactie 
bij de ziekte van Alzheimer?
De ontstekingsreactie van de gliacellen 
(astrocyten en oligodendrocyten) en 
vooral de microgliacellen van de zone 
van de hippocampus wordt in het kader 
van alzheimer voornamelijk gemedieerd 
door de vrijzetting van een cytokine, de 
interleukine 1-bèta of IL1-bèta. Dit wordt 
aangemaakt als het inflammasoom, een 
cytoplasmatisch eiwitcomplex, wordt 
geactiveerd door de aanwezigheid van 
abnormale - en dus te elimineren - stof-
fen zoals abnormale eiwitaggregaten. 
Het door het NLRP3-gen gecodeerde in-
flammasoom (4-5) is een complex van 
meerdere eiwitten dat het caspase 1 acti-
veert, wat aanleiding geeft tot de secretie 
van pro-inflammatoire cytokines: de in-
terleukines IL1-bèta en IL-18 (Figuur) (6). 
Het inflammasoom wordt niet enkel ge-
activeerd door micro-organismen, maar 
ook door metabole disfuncties, zoals het 
geval is bij alzheimer (6).
Deze ontstekingsreactie lijkt heilzaam te 
zijn zolang ze niet te hevig is, en leidt 
onder meer tot gliale stimulatie van de 
vroege eliminatie van die aggregaten, 
bijvoorbeeld via fagocytose door de mi-
crogliacellen. Als er echter te veel inter-
leukines, meer specifiek IL1-bèta, wor-
den vrijgezet, heeft dat nefaste gevolgen 
op het niveau van de omliggende neuro-
nen, door versnelling van de amyloïde 
Welke symptomen?
Typisch voor de ziekte van Alzheimer zijn de moeilijkheden om nieuwe infor-
matie op te slaan of zich recente gebeurtenissen te herinneren. Feiten uit het 
verleden worden dan weer goed onthouden. De symptomen zijn het gevolg 
van een opslagprobleem, en zijn dus weinig of niet gevoelig voor contextuele 
details! Deze verstoring van het recente episodische geheugen kan echter on-
opgemerkt blijven in het routinematige, repetitieve functioneren van een be-
jaarde. Problemen met het procedurele geheugen kunnen daarentegen ge-
makkelijker worden vastgesteld (bijvoorbeeld verlies van het gebruikelijke 
vermogen om een toestel te programmeren, zoals een wekker, een tv of een 
videorecorder, een recept te volgen om iets te bereiden, telkens opnieuw in 
het kookboek moeten kijken), evenals de topografische problemen (verloren 
lopen in de eigen buurt…). Geheugenproblemen door afleiding, verstrooid-
heid of een slechte organisatie, wanorde… zijn niet typisch.
Ook aandachtsproblemen komen voor, en - op het vlak van taal - woordvind-
ingsstoornissen die vroeg verschijnen voor voorwerpen, heel gebruikelijke na-
men of voornamen. Dit alles geeft aanleiding tot het klassieke symptoom van 
‘het hoofd naar de partner draaien’ tijdens de anamnese en het neuropsy-
chologische onderzoek. Desoriëntatie in tijd en ruimte en - vaak paranoïde - 
gedragsstoornissen, verschijnen meestal iets later.
Zeldzamer is ontregeling van de slaap door de aandoening (met als gevolg 
een verstoord nycthemeraal ritme, onder andere door het typische ‘sundown-
ing’ of opwinding ‘s avonds, afname van de paradoxale of REM-slaap (Rapid 
Eye Movements), en vervlakking van de temperatuurcurve). Maar ook dan 
moet worden gedacht aan de ziekte van Alzheimer.
Behandeling
Enkel cholinesteraseremmers (riv-
astigmine, donepezil, galantamine) 
en memantine (glutamaatantagonist 
op de NMDA-receptor) zijn op 
EBM-niveau erkend als werkzame 
geneesmiddelen op basis van ui-
teenlopende studies, de eerste voor 
de lichte tot matig-ernstige stadia 
van de aandoening en het laatste 
voor de matig-ernstige tot ernstige 
stadia. De resultaten blijven 
hoofdzakelijk beperkt tot een ver-
traging van de evolutie van de aan-
doening, met weinig of geen reële 
cognitieve verbetering. De gedragss-
toornissen kunnen wel worden ver-
beterd, zodat tijdelijk nog een 
relatieve autonomie mogelijk is.
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cascade, wat leidt tot hun ‘dood’ door 
apoptose (1).
Deze ontstekingsreactie beter controle-
ren is dus een therapeutische benadering 
die mogelijk kan worden toegevoegd 
aan de multitherapie die bij deze com-
plexe aandoening, toch zeker op fysio-
pathologisch niveau, noodzakelijk is. 
Dat is dan ook de onderzoekspiste waar-
op Belgische vorsers (onder andere aan 
de UCL, Brussel) en onderzoekers we-
reldwijd zich concentreren. Ze werken 
met neuronale en gliale celkweken van 
dierlijke oorsprong en op muismodellen 
via de knock-outtechniek.
Deze neuro-inflammatoire afwijkingen 
lijken namelijk te worden gemedieerd 
door het kallikreïne-kininesysteem. Kini-
nes, ook wel bradykinine en kallidine 
genoemd, zijn pro-inflammatoire en va-
soactieve peptiden die werken via acti-
vering van twee, aan het G-eiwit gekop-
pelde receptoren, B1R en B2R. Inhibitie 
van de activering van deze receptoren 
zou dus wel eens therapeutische moge-
lijkheden kunnen bieden!
Therapeutische toepassingen 
bij een muismodel
Onderzoekers uit Montreal (Neurolo-
gisch instituut en ziekenhuis, Neuro; Mc 
Gill Universiteit; en Universiteit van 
Montreal) publiceerden onlangs in het 
Journal of Neuroinflammation (7) dat 
blokkering van de B1R-receptor het in 
een muismodel van de ziekte van Alz-
heimer, zelfs in een gevorderd stadium 
van de ziekte, mogelijk maakt om de 
cognitieve en cerebrale vasculaire func-
tie aanzienlijk te verbeteren, met een 
vermindering van de toxische amyloïde 
peptiden. Een hogere concentratie van 
de B1R-receptor is namelijk geassoci-
eerd met de uitgebreidheid van de se-
niele plaques en met de geheugenpro-
blemen. Blokkering van deze receptor 
met SSR240612 (10mg/kg/dag geduren-
de 5 tot 10 weken versus placebo = ‘ve-
hikel’) geeft bij transgene muizen die 
een gemuteerde vorm van het APP uit-
drukken (Amyloïd Precursor Proteïne), 
aanleiding tot een verbetering van het 
ruimtelijke leervermogen en van het ge-
heugen, gemeten met de test van Morris 
of water maze. Het heeft ook een gunstig 
effect op cerebrovasculaire parameters. 
Bovendien is de microgliale, maar niet 
de astrogliale, concentratie van het toxi-
sche peptide A-bèta 42 met ongeveer 
50% verminderd (7).
Conclusies 
De voorbije tien jaar is consistente voor-
uitgang geboekt in het onderzoek naar 
de inflammatoire component van neuro-
degeneratieve ziekten, en dan vooral de 
ziekte van Alzheimer. De fysiopathologi-
sche aspecten hiervan zijn zeer com-
plex, maar worden steeds beter in kaart 
gebracht, onder meer doordat vrij recent 
een inflammasoom werd aangetoond in 
het cytoplasma van de glia- en dan voor-
al de microgliacellen. De eerste thera-
peutische resultaten zijn een feit, toch bij 
een muismodel van de ziekte van Alz-
heimer. Toepassingen bij mensen wor-
den verwacht in de komende jaren, maar 
dan zeker met andere doelwitten dan die 
van de klassieke NSAID’s, meer specifiek 
de receptor van bradykinine type B1.
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Figuur: Inflammasoom gecodeerd door het NLRP3-gen.
Blokkering van de B1R-receptor maakt het op een muismodel 
van de ziekte van Alzheimer, zelfs in een gevorderd stadium  
van de aandoening, mogelijk om de cognitieve functie  
aanzienlijk te verbeteren. 
FARMA
FORUM
Het doel van de huidige 
ziektemodificerende geneesmiddelen is 
om de ontsteking bij relapsing 
remitting MS te verminderen, wat een 
beschermend effect kan hebben en 
tevens het herstel van de letsels bij MS 
kan bevorderen. Laquinimod is een nieuw, 
peroraal, ziektemodificerend middel 
dat inwerkt op het immuunsysteem 
en het zenuwstelsel beschermt. Een 
samenvatting van de presentatie door 
prof. Patrick Vermersch (Rijsel).
De patiënten willen vooral dat hun han-
dicap niet verergert, maar slechts 36% 
van de neurologen volgt hen daarin. De 
neurologen willen immers vooral de fre-
quentie van opstoten verlagen (1). “Die 
twee aspecten van de ziekte evolueren 
echter parallel”, aldus Patrick Vermersch 
(Rijsel). “Om de doelstellingen van beide 
partijen te realiseren, moet men dus een 
behandeling geven die weefselletsels en het 
verlies van hersenweefsel voorkomt.” Her-
senatrofie is immers een goede, indirecte 
marker van het risico op verergering 
van de handicap (2). “Men moet dus de 
voorkeur geven aan geneesmiddelen die in 
het hersenweefsel dringen”, vervolgde hij. 
Laquinimod dringt in het hersenweefsel 
en bereikt er een concentratie die gelijk is 
aan 7-8% van de serumconcentratie (3). 
Het werkingsmechanisme van laquini-
mod is nog niet volledig opgehelderd. Bij 
dieren heeft laquinimod een effect op de 
cytokinerespons: het bevordert een Th2-
respons bij acute of chronische experi-
mentele auto-immune encefalomyelitis. 
Het antagoneert ook de pro-inflamma-
toire cytokines (TNF-alfa, IL-6, IL-13, IL-17 
en IFN-gamma), beschermt de neuronen 
en vermindert ook de demyelinisatie en 
de axonale letsels. In-vitrogegevens bij de 
mens wijzen op een geringere secretie 
van IL-17 door perifere mononucleaire 
cellen van gezonde vrijwilligers en signa-
leren een daling van de pro-inflammatoire 
cytokines (IL-3, G-CSF…) bij patiënten 
met een de novo relapsing remitting MS (4). 
Laquinimod remt voorts de activering van 
astrocyten (5) en microglia (6, 7) en gaat 
zowel het verlies als letsels van de oligo-
dendrocyten tegen (8). Laquinimod is dus 
een nieuw, peroraal, immunomodulerend 
middel dat ontstekingsremmende eigen-
schappen bezit en mogelijk het hersen-
weefsel beschermt (4). 
ALLEGRO en 
BRAVO: resultaten 
zoals verwacht
ALLEGRO, de eerste fase III-studie van 
het klinischeontwikkelingsprogramma 
van laquinimod, werd uitgevoerd bij 
1.106 patiënten met RRMS die werden 
behandeld met een placebo of laquini-
mod 0,6mg. Laquinimod had een dui-
delijk effect op het primaire eindpunt 
(geannualiseerd relapspercentage: -23% 
versus placebo; p = 0,0024). Ook daalde 
het aantal ernstige opstoten: het gean-
nualiseerde percentage opstoten waar-
voor een ziekenhuisopname vereist was, 
daalde met 38% en het geannualiseerde 
percentage opstoten waarvoor cortico-
steroïden intraveneus moesten worden 
toegediend, daalde met 37% (8). De 
dubbelblinde periode van 2 jaar werd 
gevolgd door een open extensiefase 
waarin alle patiënten laquinimod kregen. 
De resultaten van de tweede fase III- 
studie, de BRAVO-studie, gaan in dezelfde 
zin (9). Laquinimod verlaagde het aantal 
nieuwe Gd+-letsels opmerkelijk en ver-
minderde ook significant de progressie 
van de handicap na 3 maanden: -35,9% 
in de ALLEGRO-studie en -33,5% in de 
BRAVO-studie. Dit effect manifesteerde 
zich zeer snel na het begin van de be-
handeling. Laquinimod voldoet tot slot 
aan de opdrachtbeschrijving van Patrick 
Vermersch, aangezien dit middel het 
verlies van hersenweefsel significant af-
remt (32,8%, p < 0,0001 in de ALLE-
GRO-studie en 27,5%, p < 0,0001 in de 
BRAVO-studie) en maar weinig bijwer-
kingen veroorzaakt (slechts 6,4% van de 
patiënten heeft de behandeling wegens 
bijwerkingen stopgezet, tegen 4,7% in 
de placebogroep) (10). “Laquinimod sta-
biliseert tevens de impact van de ziekte op 
de vermoeidheid en de cognitieve stoornis-
sen”, concludeerde Patrick Vermersch.
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DOSSIER: PEDOPSYCHIATRIE
klinische achtergrond van de 
perinataliteit en het jonge 
kind: pathologie van de 
relatie ouders-baby
In deze tekst bespreken we de vroege psychologische pathologie van baby’s en 
jonge kinderen. Hoewel de pathologie vaak slecht gekend is, is het cruciaal dat 
ze wordt gediagnosticeerd om reden van de potentieel ernstige evolutie en de 
zeer interessante en snel doeltreffende behandelingsmogelijkheden waarover we 
beschikken op die leeftijd.
In talrijke onderzoeken is het belang aangetoond van interactie met volwassenen in 
zijn omgeving voor een baby (vooral de vader en de moeder). Het is ook bewezen dat 
de moeder haar psychisme ‘schenkt’ om het gehuil van haar baby – die nog niet kan 
praten – te interpreteren. Onze identiteit wordt dus gevormd ten opzichte van de 
andere (meestal de moeder en vervolgens de vader), die onze uitingen, ons gehuil 
interpreteert en voor ons verwoordt wat hij ervan begrijpt. Op deze manier worden 
de perceptie van de moeder (en de vader) en hun relatie tot de wereld doorgegeven 
aan de baby, die hierop reageert met zijn eigen mogelijkheden en middelen waarvan 
we tegenwoordig de competentie kennen.
De reacties van de baby op zijn omgeving zijn namelijk niet zonder gevolg voor de 
fantasmatische voorstellingen van zijn moeder en vervolgens zijn vader. Er is dus 
geen enkele directe en eenzijdige actie van de ene ten opzichte van de andere. Dit 
alles draagt bij tot de aanwezigheid van een relationeel klimaat1 dat specifiek is voor 
elk kind.
Deze contacten en fantasmatische voorstellingen, de wieg van de relationele ontwik-
keling van het kind, doordrenken in grote mate de latere voorstellingen van de baby 
en zijn een eerste fundament voor zijn latere vermogens om een relationeel, liefdes- 
en seksueel leven uit te bouwen op volwassen leeftijd.
De houding van de ouders en hun emotionele reacties verdienen dus bijzondere 
aandacht. Ze zijn de vrucht van hun voorstellingen en hun geschiedenis en eigenlijk 
één van de bouwstenen voor de ontwikkeling van het psychisme van de baby en van 
zijn subjectiviteit.
In het meest intieme van onszelf introduceert en situeert de Andere, die ons vreemd 
is, ons in de wereld. De kwaliteit van deze relatie en de bewuste en onbewuste voor-
stellingen van de moeder en vervolgens de vader zullen bepalend zijn voor een sterk 
bestaansgevoel bij het kind en het vermogen om zijn competenties en originaliteit te 
ontwikkelen. J. Brunner (1991) verwoordt het met veel verbeelding: “Als we het leven 
binnenstappen, is het alsof we binnendringen op de scène van een theater waar de 
voorstelling al is begonnen: de plot nadert een hoogtepunt en bepaalt de rol die we 
erin kunnen spelen en de ontknoping waar we naartoe kunnen. Diegenen die al op 
de scène stonden, hebben een idee van het stuk dat wordt gespeeld. Ze weten vol-
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doende om negotiatie met de nieuwko-
mer mogelijk te maken.”
Etiologie van perinatale 
stoornissen
Of het nu is op het vlak van de voorstel-
lingen en de investering van de ouders (de-
pressie, tekortschieten, verwaarlozing, 
enz.), de competenties van de baby en zijn 
reacties op de buitenwereld of de omstan-
digheden waarin hij of zij werd geboren 
(prematuriteit, neonatale pathologie, enz.), 
op basis van dit korte overzicht zien we dat 
verschillende omstandigheden een rol 
kunnen spelen in het ontstaan van stoor-
nissen bij hele kleine kinderen.
Tegelijk speelt de medische ‘cultuur’ een 
niet-verwaarloosbare rol. We leggen de 
nadruk op de mogelijk gelijktijdige aanwe-
zigheid van relationele disfuncties en so-
matische pathologieën bij deze kinderen. 
Op dat moment volstaat geruststellen niet. 
We riskeren dan zelfs om elke vorm van 
reflectie in de kiem te smoren! Als de arts 
aandacht aan de baby en zijn ouders be-
steedt, zal hij merken dat moeders, zelfs 
als ze zelf lijden, gevoelig blijven voor de 
moeilijkheden van hun baby. Als dit veer-
krachtig vermogen door de pediater en het 
verzorgende personeel naar waarde wordt 
geschat, zal het een grote impact hebben 
op de positieve afloop van een moeilijk 
moment in de vroege kindertijd.
Omdat we niet kunnen werken met deze 
eventueel fantasmatische dimensies is de 
interactie moeder-kind en vervolgens 
vader-moeder-kind in zekere zin ‘verstard’, 
bevroren in het enkel streven naar de over-
levingsfunctie van het lichaam. Over de 
relationele en menselijke dimensie van 
deze kleine tekens wordt niet gesproken 
en de disfuncties worden erger.
Het is een illusie te denken dat alle rede-
nen die kunnen leiden tot een perinatale 
pathologie in enkele lijnen kunnen wor-
den beschreven. We zullen ons hier beper-
ken tot het beschrijven van de twee grote 
categorieën van stoornissen die kunnen 
leiden tot een vroege stoornis bij een baby.
• Een ernstig tekort aan verzorging. Het 
is de pathologie van ‘een gebrek aan’ 
die het ernstigst is. Hierbij kan het gaan 
om een vroege scheiding om verschil-
lende redenen, die niet wordt gecom-
penseerd door de instelling waar het 
kind wordt opgevangen (ziekenhuis of 
opvangtehuis), maar ook en vooral te-
korten die verband houden met de af-
wezigheid van affectieve betrokkenheid 
en zorg van de ouder of de vervanger 
voor zijn/haar baby, hoewel de moge-
lijke verzorger fysiek aanwezig is. Om 
uiteenlopende redenen, waarvan de be-
langrijkste een depressie bij de moeder 
is, investeert de moeder niet, niet meer, 
of onvoldoende in haar baby. In deze 
gevallen stellen we voornamelijk de-
pressie bij de baby vast of ernstige psy-
chosomatische stoornissen zoals ano-
rexia, groeiachterstand, enz.
• Het omgekeerde is de pathologie van 
de ‘overmatige excitatie’. Te veel exci-
tatie als gevolg van een angstige en con-
trolerende interactieve hechting van-
wege de moederende ouder stelt de 
baby bloot aan te veel stimulatie, waar-
door zijn eigen ritme wordt verstoord. 
De zogenaamde ‘parexcitatierol van de 
ouder’, een begrip ontwikkeld door 
Freud, is hier verstoord. Een gebrek aan 
parexcitatie draagt bij tot globale over-
stimulatie of overstimulatie van bepaal-
de lichaamszones van het kind. Een 
sterke gerichtheid op de zone rond de 
mond of de anus kan aanleiding geven 
tot functionele pathologieën van deze 
zones (anorexie, braken, enz.). 
• Om te kunnen spreken van een ernstige 
pathologie bij de baby volstaat het niet 
dat één ouder tekortschiet, voorname-
lijk de moederende ouder, maar dat het 
hele netwerk rond de dyade tekort-
schiet. De voorstellingen en ervaringen 
van de ouders zijn cruciaal om de ont-
plooiing van de band tussen moeder en 
kind mogelijk te maken en te valorise-
ren, of om die band te compenseren.
• Een vroege hospitalisatie (prematuriteit, 
neonatale pathologieën) en het licha-
melijk invasieve karakter van bepaalde 
medische zorgen veroorzaken proble-
men die vergelijkbaar zijn met oversti-
mulatie en soms affectieve tekorten (als 
de afdeling van het ziekenhuis een be-
perkt aantal verzorgenden heeft en de 
ouders om uiteenlopende redenen niet 
dicht bij hun baby kunnen zijn). Aan 
deze tegenwoordig goed gekende situa-
ties wordt nog steeds te weinig gedaan. 
Ze kunnen aanleiding geven tot ernstige 
perinatale pathologieën of stoornissen 
op latere leeftijd.
Symptomatologie
Zonder in detail te treden over de talrijke 
manifestaties van vroege stoornissen 
overlopen we wat in een courante 
consultatie symptomatisch is voor een 
psychisch probleem bij een baby. We ver-
melden enkel de grote klinische catego-
rieën, die elkaar uiteraard niet uitsluiten 
en vaak geassocieerd zijn. We hanteren 
de classificatie voorgesteld door L. Kreis-
ler (ed. 19952).
Achterstand, versnelling of 
disharmonie in de ontwikkeling
Aan de hand van de test van Brazelton 
(eerste maand) en die van Baylay (1 maand 
tot 30 maanden) waarmee de cognitieve, 
psychomotorische en sociale ontwikke-
ling wordt gemeten, kan de omvang van 
het probleem worden geëvalueerd.
Verstoring van de motorische 
activiteiten en de structurele tonus
Dit zijn voornamelijk lichamelijke hypo- 
of hypertonieën concomitant met over- of 
onderstimulatie door de omgeving. Bo-
vendien kunnen talrijke repetitieve moto-
rische activiteiten verschijnen in de loop 
van de eerste maanden, zoals deviaties 
van de blik, obsessief zuigen of helemaal 
niet zuigen, wiegen met het lichaam, en 
later activiteiten van het auto-erotische 
type (zoals manipulatie van een deel van 
het lichaam en masturbatie) of van het 
60 l Neuron • Vol 18 • Nr 10 • 2013
auto-agressieve type (zoals zich bijten, 
knijpen en zichzelf op het hoofd slaan). 
De psychosomatische expressie 
van psychische stoornissen
Dit is uiteraard een centrale piste in het kli-
nisch beeld van perinatale stoornissen. Psy-
chosomatische manifestaties van psychi-
sche stoornissen worden momenteel nog 
slecht gediagnosticeerd. Het is ook moeilijk 
toe te geven voor de ouders en de artsen die 
ermee worden geconfronteerd. De klassie-
ke symptomatologische vormen kunnen 
worden ingedeeld in 3 hoofdtypes:
• eetstoornissen: regurgitaties, braken, 
anorexia zijn de belangrijkste vroege 
tekens;
• slaapstoornissen: hypo-en hypersom-
nie. Kinderen die om uiteenlopende re-
denen te veel worden gevoed (bijvoor-
beeld omdat ze onophoudelijk huilen) 
kunnen bijvoorbeeld te vaak een pas-
sieve slaap vertonen, die hun interactie 
met de buitenwereld verstoort. Omge-
keerd wordt een baby waarvan het ge-
huil moeilijk binnen de perken kan 
worden gehouden door de moeder 
continu overspoeld door de overmaat 
aan stimulaties die hij met zijn gehuil 
veroorzaakt en die hij slecht controleert;
• spijsverteringsstoornissen (zoals kram-
pen in de eerste maand, constipatie en 
diarree), huidziekten (eczeem en later 
urticaria, haaruitval en psoriasis), ziek-
ten of syndromen van de luchtwegen 
(huilspasme, astma, herhaaldelijke oor-
ontstekingen of rinofaryngeale aandoe-
ningen treden vaak later op, in het twee-
de semester van het eerste levensjaar) 
en algemene symptomen (ondervoe-
ding, groeiachterstand, enz.). Het is be-
langrijk om er in dit kader op te wijzen 
dat het lichamelijke onderzoek organi-
sche stoornissen aan het licht kan bren-
gen die de psychische stoornissen en de 
problematische band tussen moeder en 
kind kunnen verergeren. Bijvoorbeeld: 
gastro-oesofageale reflux en de pijn aan 
de slokdarm die dit kan veroorzaken, 
moeten absoluut worden behandeld 
om een verdere verstoring van de band 
tussen ouder en kind, die al verstoord is 
door interactieve of fantasmatische pro-
blemen van de ouders, te voorkomen.
Depressie bij baby’s
Dit is jammer genoeg een minder zeld-
zame categorie dan vaak wordt gedacht. 
Depressie bij zuigelingen manifesteert zich 
in zeer uiteenlopende vormen, die we daar-
net hebben beschreven. We willen vooral 
benadrukken dat deze stoornis onomkeer-
bare schade kan aanrichten wanneer ze 
wordt miskend. Als ze vroeg wordt behan-
deld, verdwijnt ze meestal snel ondanks de 
vele (soms ernstige) symptomen. Het beeld 
van de door Spitz (1965) beschreven ana-
clitische depressie en hospitalisme komt 
tegenwoordig in principe niet meer voor in 
instellingen maar enkel thuis (zeer ongun-
stige sociofamiliale situaties, verwaarlozing 
of ernstige mishandeling). Deze klinische 
beelden hielden voornamelijk verband 
met ernstige kwantitatieve tekorten (oorlogs- 
situaties, enz.).
Tegenwoordig wordt depressie bij zuigelin-
gen (vooral vanaf het tweede semester van 
het eerste levensjaar, maar soms ook vroe-
ger) voornamelijk gekenmerkt door wat on-
derzoekers ‘blanc depression’ (het ‘dode-
moedercomplex’) noemen. Deze vorm 
wordt vastgesteld bij kinderen die plots 
worden geconfronteerd met de stopzetting 
of het failliet gaan van de ‘moederholding’. 
Heel plots en terwijl het koppel moeder-
kind goed functioneerde, devitaliseren de 
onderlinge relaties tussen moeder en kind. 
De moeder is aanwezig maar psychisch af-
wezig. De relatie met de baby is functio-
neel, maar ‘het hart is er niet langer bij’ 
(Golse 1995).
De opeenvolging van ontreddering, wan-
hoop en onthechting is typisch voor depres-
sie bij zuigelingen.
• Ontreddering: de baby ontwikkelt eerst 
een angstige actieve fase waarin hij zijn 
moeder tracht te bereiken en om aan-
dacht vraagt. De voornaamste tekens op 
dat moment zijn: anorexie, slaapstoor-
nissen, krijsen, huilen, overmatige prik-
kelbaarheid. Vaak is er wel degelijk een 
disfunctie van de interactieve band aan-
wezig. De houding van het glimlachen-
de kind, dat voortdurend in interactie 
met zijn omgeving is, zijn blik beheerst 
en elke vorm van voedsel weigert of 
slecht slaapt, kan evenwel bedrieglijk 
zijn. De arts moet dus voorzichtig zijn 
alvorens hij een moeder die zich zorgen 
maakt om de problemen van haar baby 
weer naar huis stuurt. Heel vaak stellen 
de symptomen van de baby de moeder 
in staat om – soms met een enorm 
schuldgevoel – hun eigen depressie of 
hun gebrek aan affectieve investering in 
het kind aan te kaarten.
• Wanhoop-onthechting: als de hierbo-
ven beschreven mechanismen niets op-
leveren, ontstaat een echte depressieve 
fase. De ernstige vormen, die goed zijn 
beschreven door L. Kreisler, komen tot 
uiting via een zittend, onbeweeglijk of 
liggend kind, het lichaam opgerold, de 
rug gekeerd, een star gezicht, een lege 
blik, alsof de baby doof en blind is voor 
de omgeving. Uiteindelijk is de baby 
van alles onthecht, inclusief van zijn ob-
ject van liefde, zijn moeder, en zijn 
zware inspanningen nodig om ervoor te 
zorgen dat de baby weer aanknoopt bij 
zijn omgeving en zijn plezier in interac-
tie terugvindt.
Minder expliciete vormen of vormen die 
worden gemaskeerd door een organische 
pathologie, zijn vaak moeilijker vast te stel-
len. Toch vereisen ze onze aandacht. De 
belangrijkste symptomatische elementen 
zijn:
• thymische atonie (onverschilligheid, 
desinvestering, verlies van eetlust, ver-
minderde motoriek, enz.);
• motorische inertie (traagheid, hypoto-
nie, beperkte mobiliteit vooral ter hoog-
te van de romp en de wortel van de le-
dematen, beperkte en repetitieve psy-
chomotorische initiatieven);
• arme interactieve communicatie: 
onthechtende of vermijdende blik, 
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terugplooien van de baby op zich-
zelf, geen initiatieven meer en wei-
nig reactie op prikkels;
• psychosomatische desorganisatie in 
verschillende vormen: anorexie, sla-
peloosheid, groei- en ontwikke- 
lingsachterstand, frequente kno- en 
longinfecties, enz. De differentiële 
diagnose met asthenie is soms moei-
lijk te stellen.
Prognose
De evolutie verschilt van kind tot kind: er 
bestaan acute vormen die snel verdwijnen, 
of vormen die evolueren met intermit- 
terende opstoten. Er bestaan ook andere 
subacute, aanslepende vormen die weken 
tot maanden kunnen aanhouden.
Voor depressie is de ernst van de psychopa-
thologische beelden bij baby’s niet nood-
zakelijk een reden voor een latere patholo-
gische evolutie. Retrospectieve studies sta-
ven echter de hypothese dat baby’s die een 
depressie hebben gehad later mogelijk een 
verhoogde kwetsbaarheid voor depressie 
ontwikkelen. Het aanhouden van de scha-
delijke omstandigheden geeft aanleiding 
tot chronische insufficiëntie van de hech-
ting, waarvan de meest suggestieve vorm 
het ‘lege gedrag’ is, een vorm van depressie 
die zich manifesteert bij oudere kinderen 
die zijn blootgesteld aan chronische rela-
tionele insufficiëntie: het gedrag is coherent 
op cognitief vlak maar gericht op feitelijke 
elementen en leeg op affectief vlak. Het 
kind geeft de indruk dat het uitdrukkings-
loos, mechanisch functioneert, onverschil-
lig is voor pijn en ontoegankelijk voor on-
gerustheid. Daarnaast is het relationeel 
niet-distinctief. Het kind gaat zonder on-
derscheid naar om het even wie. Deze kin-
deren lopen het risico aan hun omgeving te 
gaan ‘kleven’ in plaats van gedifferentieer-
de en evenwichtige relaties met hun fami-
lie aan te knopen. Dit kan de ontwikkeling 
van het kind tot een autonome volwassene 
in gevaar brengen. Het kind zal zijn evolu-
tie echt inkapselen en wat Winnicott het 
‘false self’ noemt, ontwikkelen.
Behandeling
Naast de behandeling van een eventuele 
somatische pathologie gebeurt de be-
handeling van deze situaties ofwel am-
bulant, ofwel in het ziekenhuis. 
De behandeling is multidisciplinair: pe-
diater of behandelende arts en kinder-
psychotherapeut (en eventueel een psy-
chiater voor volwassenen bij ernstige 
pathologieën). De psychotherapeut geeft 
therapie voor moeder en baby samen, en 
voor vader-moeder-baby als de vader 
zich kan vrijmaken. Voor de meest ern-
stige vormen raden we ‘workshops voor 
ouders en kind’ aan met twee therapeu-
ten: een psycholoog of kinderpsychiater 
en een psychomotorische therapeute. 
Het belang van ‘het temmen’ van het lij-
den is fundamenteel in deze situaties 
waarin desillusies, depressie, somatisatie 
door hun symptomen het denkveld af-
sluiten. Dit impliceert dat we onze reac-
tie op de stilte en/of de conflicten ernstig 
hebben geanalyseerd om te vermijden 
dat we ons direct aangetast voelen en 
om de verdere, mogelijke psychische 
verwerking te verhinderen.
In een eerste fase maken we kennis: we 
nemen de tijd om de situatie te begrijpen. 
Het risico nemen om te praten over de 
moeilijkheden vereist een (basis)vertrou-
wen in onszelf en in de andere. Dit ver-
trouwen is er niet meteen, vooral in deze 
situaties waarin eerst een vraag om soma-
tische zorgen wordt geformuleerd. Daar-
om wordt een constant ‘temwerk’, het creë- 
ren van een ruimte zonder het risico op 
vervolging, voorgesteld. Dit vereist soms 
dat we afwezigheden, gemiste afspraken 
of - in het ziekenhuis - een onvoorziene 
ontmoeting in de gang... moeten respecte-
ren. Elke situatie vraagt reflectie en creati-
viteit. Enkele principes lijken ons evenwel 
belangrijk om te respecteren:
• we benadrukken de noodzaak van 
het creëren van een bevredigende 
werkruimte voor de patiënten die ons 
consulteren en verkiezen geen inter-
pretaties te doen zolang dit vertrou-
wen niet aanwezig is. Dit vereist 
soms actief maar discreet geduld: 
soms worden we ook geconfronteerd 
met agressiviteit die door de ervaren 
spanningen naar boven komen;
• we moeten streven naar het formule-
ren van interpretaties die een reflec-
tie op gang brengen, die het onder-
werp niet afsluiten maar het op een 
andere manier verhelderen;
• we aarzelen niet om eerlijk te zijn 
maar waken er altijd over dat we 
onze indrukken verwoorden als een 
hypothese en niet als een waarheid.
Conclusies
Deze zin van René Hudaton is de rode 
draad in mijn werk met gezinnen en hun 
jonge kinderen. Die zin is ook mijn con-
clusie: “Welke vrijheid heeft een mense-
lijk wezen om zich bewust te worden 
van zijn innerlijke gezicht als hij het niet 
ziet in de spiegel met een blik met een 
diep vertrouwen in hem?”
1) Ik hanteer hier de definitie van het sociale klimaat van E. 
Moyano Diaz (1983, p25): “Het sociale klimaat van een 
omgeving is een hypothetische constructie opgemaakt uit de 
overeenstemmingen en het gebrek daaraan in de perceptie die 
subjecten hebben van uiteenlopende sociale, organisatorische 
en ruimtelijke (fysieke en architecturale) dimensies van hun 
omgeving. Deze percepties kunnen variëren in omvang (macro- 
en microsociaal) en verwijzen naar verschillende dimensies van 
de omgeving. Ze zijn beschrijvend van aard en kunnen worden 
gegroepeerd op basis van hun inhoud en verschillende 
variabelen, en vertonen graden in verhouding tot de functionele 
band met het gedrag van de subjecten in hun omgeving.”
2) We wijzen erop dat deze symptomen aanwezig kunnen zijn 
in combinatie met of zonder een organische pathologie, maar 
dat er altijd een volledig lichamelijk onderzoek moet worden 
uitgevoerd om dit uit te sluiten. 
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In het geval van raadplegingen wegens pijn, is pijn van musculoskeletale aard 
een courant voorkomend probleem. Onder de abarticulaire aandoeningen heeft 
de tenniselleboog (of epicondylitis) een prevalentie van ongeveer 2%. Het is 
algemeen bekend dat deze aandoening veroorzaakt wordt door overbelasting 
van het tendinomusculair stelsel. Meer specifiek gaat het hier om de extensor 
digitorum communis ter hoogte van de epicondylus, waar de overbelasting een 
acute ontsteking (met oedeem, verhoogd bloeddebiet, pijn, enz.) veroorzaakt via 
weefselinfiltratie door macrofagen en mastocyten die ontstekingsversnellers 
vrijmaken. Deze ontstekingsversnellers activeren vervolgens perifere, nociceptieve 
neuronen.
Na ongeveer drie maanden, in het stadium van de chronische ontsteking, stelt men 
tekenen vast van een progressieve weefseldegeneratie. De ontstoken cellen worden 
vervangen door een groter aantal zenuwvezels en neurotransmitters, vooral van 
substantie P, dat bindt aan de neurokinine-1 receptor (NK1R). Deze receptoren 
bevinden zich nochtans niet in de perifere zenuwen, maar situeren zich vooral op het 
niveau van immuuncellen zoals de macrofagen, de mastocyten en de lymfocyten. 
Het vrijmaken van de substantie P door zenuwvezels activeert de NK1R en onderhoudt 
de inflammatoire reactie: dit bepaalt de neurogene ontsteking. 
Een zeer recente studie (1) van de Universiteit van Uppsala (Zweden) bestudeerde 
tien patiënten met een leeftijd tussen 20 en 75 jaar, getroffen door een unilaterale 
tenniselleboog en dat gedurende minstens drie maanden. Elke comorbiditeit werd 
uitgesloten, net als elk reumatisch antecedent, elke infiltratie met corticoïden tijdens 
de afgelopen drie maanden en iedere vorm van chirurgie van de elleboog. Bij elke 
deelnemer werden twee onderzoeken met PET-scan uitgevoerd (radioligand 
GR205171 met carbon 11) ter hoogte van de epicondylus, bilateraal. De eerste 
gebeurde bij de start van de studie en de tweede na drie maanden kinesitherapie 
volgens een specifiek protocol van graduele oefeningen. Drie dagen voor ieder 
onderzoek werd elke anti-inflammatoire behandeling stopgezet. De antalgische 
behandeling werd 24 uur voor het onderzoek stopgezet.
De resultaten demonstreren een toename van de intensiteit van het signaal aan de 
betrokken kant, onder de drempel van 2,5 standaarddeviatie, ten aanzien van de 
gezonde kant. Bij de acht personen die na drie maanden behandeling opnieuw 
geëvalueerd konden worden, was de pijn bij iedereen beduidend afgenomen. De 
intensiteit van het signaal daalde echter slechts bij vijf onder hen, bij de drie anderen 
was er zelfs een toename. 
Emilie Hanquinet
biedt pet-scan de 
mogelijkheid om abarticulaire 
ontsteking in een neurogeen 
stadium te visualiseren?
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Het was reeds bekend dat de manifestatie 
van NK1R bij een acute ontsteking hoger 
ligt, nu is ook aangetoond dat dit ook het 
geval is bij een chronische ontsteking in 
het neurogeen stadium. Niettemin blijft 
na de behandeling de correlatie van het 
aantal NK1R met de evolutie van de erva-
ren pijn zeer zwak in deze studie. De re-
sultaten stemmen overeen met voor-
gaande studies die gebruikmaakten van 
de NK1R-antagonisten, die geen over- 
tuigend antalgisch effect aantoonden. 
Althans niet bij de mens (2).
Ten slotte is het interessant om vast te 
stellen dat er nog steeds vooruitgang ge-
boekt wordt in het onderzoek naar pijn 
van perifere oorsprong, met name bij het 
onderzoek van neurogene aard. Deze 
studie toont aan dat de PET-scan deel 
uitmaakt van de apparatuur voor dit 
onderzoek. Om beter in te spelen op de 
situatie, is het belangrijk dat verder 
onderzoek wordt uitgebreid naar de drie 
onderdelen van een neurogene ontste- 
king – immuuncellen, weefselcellen en 
zenuwvezels (vooral van het nociceptieve 
type) – en zich ook interesseert voor de 
andere receptoren en transmitters zoals 
de analoge peptiden van de substantie P 
(hemokinine, endokinine, enz.).
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Aanslepende coccydynie
Coccydynie is relatief 
zeldzaam maar vaak in-
validerend. Standaardra-
diografie blijft waardevol 
om acute fracturen van het 
staartbeen in het licht te 
stellen. Het onderzoek is 
echter veel minder geschikt 
om de oorzaak van chronische coccydynie te 
duiden. Hoewel dynamische radiografische op-
names van het coccyx nuttige informatie kunnen 
geven over de beweeglijkheid van het staartbeen, is 
deze techniek in de praktijk weinig gangbaar. Mag-
netische Resonantie Beeldvorming (MRI) is een 
uitstekend alternatief om chronische pijn aan het 
startbeen te documenteren.
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PSYCHIATERS OP HET GROTE SCHERM
cat people
Cat People is het archetype van de B-films. De film staat nog steeds bekend om 
de doeltreffendheid van zijn schrikeffect, maar ook voor de rol van de competente 
doch bedrieglijke en verleidelijke psychiater…
De film
De psychiater heet Louis Judd. Zijn missie: de gedachtegang van de jonge modeont-
werpster Irena te begrijpen en te behandelen. Irena, van Servische origine, gelooft 
nog steeds in de hersenspinsels uit haar kindertijd. Ze vreest te veranderen in een 
panter die diegene die haar zal kussen en huwen, zal doden. Dit weerhoudt een 
Pierre Oswald
Cat People van Jacques Tourneur (VS, 1942). Met Simone Simon, Kent Smith en 
Tom Conway.
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zekere Oliver er echter niet van om voor de 
charmes van de jonge vrouw te vallen en 
met haar een relatie aan te gaan, in goe-
de en slechte tijden. Het huwelijk wordt 
echter niet voltrokken en de ongeduldige 
echtgenoot reageert: “We hebben hulp 
nodig. Deze situatie moet op een intelli-
gente wijze worden aangepakt. We heb-
ben iemand nodig die de oorzaak van 
jouw geloof kan achterhalen en je kan 
genezen… Een psychiater!” Zo wordt dr. 
Louis Judd aangesteld om de jonge 
vrouw te behandelen. De camera laat 
een korte hypnosesessie zien. Daaruit 
besluit Judd dat haar leed het gevolg is 
van enkele ongelukkige gebeurtenissen 
in haar kindertijd. Zonder te aarzelen 
stelt hij haar een kus voor om de vloek te 
verbreken. Zij weigert hierop in te gaan. 
Dr. Judd wordt kwaad en beschuldigt het 
jonge meisje ervan leugens te verkondi-
gen. Gekwetst door de afstandelijke 
houding van zijn patiënte, doet hij zich 
voor als een detective met als doel haar 
te verleiden. Hij zal echter bitter veel 
spijt krijgen van zijn machtsmisbruik…
Een B-film met een bijzondere 
betekenis
RKO (Radio-Keith-Orpheum Pictures) is 
het oudste Amerikaanse onafhankelijke 
productiehuis en maakte in de jaren’ 30 
de ene B-film na de andere. De RKO-
films waren oorspronkelijk bestemd om 
te worden vertoond in de zalen naast de 
grote ‘kaskrakers’, en waren doorgaans 
kort en goedkoop. Een uitstekende leer-
school dus voor aankomende regisseurs 
zoals Orson Welles die later voor RKO 
zijn bekende Citizen Kane maakte. Ook 
Jacques Tourneur blinkt uit met zijn fan-
tastische films. Cat People, die uitkwam 
in 1942, is hier het meest bekende voor-
beeld van. Met de beperkte middelen 
die hij voor handen had, is hij erin ge-
slaagd een voelbare spanning te creëren 
tot aan de beroemde zwembadscène, 
waarbij de kijker niets ziet, maar toch 
het ergste vreest. Paul Schrader slaagde 
er met zijn herwerking met Nastassja 
Kinski (1982) niet in om diezelfde span-
ning te creëren.
Een psychiater die zijn kennis 
gebruikt om misbruik te maken 
van een patiënte
De psychiater past hypnose toe, eerder 
op de manier van Breuer dan op de wij-
ze van Erickson. Het verhaal van Irena 
werd uiteraard geïnspireerd op de be-
handeling van Anna O., waarbij Breuer 
er prat op ging zijn patiënte te hebben 
genezen door haar onder hypnose trau-
matische gebeurtenissen uit haar kinder-
tijd te laten vertellen. Dr. Judd is een 
charismatische figuur die dankzij de be-
kende catharsismethode na enkele mi-
nuten kan doordringen tot in het diepste 
van het onderbewustzijn. Zonder dat 
het als dusdanig wordt voorgesteld, lijkt 
Irena aan hysterie te lijden. Daar is 
dr. Judd in elk geval van overtuigd.
In de volkscultuur van de jaren ’30 en 
’40 is de psychiater zowel een weten-
schappelijke als een mystieke figuur. Hij 
kan zich bijgevolg heel wat veroorloven: 
in deze film neemt hij zijn beroepsge-
heim niet erg ter harte, geeft hij volop 
advies aan de echtgenoot van Irena ter-
wijl hij schaamteloos zijn patiënte rond 
zijn vinger tracht te winden. Dr. Judd is 
verleidelijk en intelligent, maar ook be-
drieglijk en hypocriet. Hij maakt gebruik 
van psychoanalytische snufjes om zijn 
tijdgenoten beter te kunnen manipuleren.
Cat People is een film van zijn tijd. De 
plot vertoont elementen van afkerigheid 
tegenover psychoanalytische innovaties 
en bevat bovendien ook misogyne en 
fallocratische scenes.
Referentie
Cat People van Jacques Tourneur (VS, 1942). Met Simone Simon, 
Kent Smith, Tom Conway.
66 l Neuron • Vol 18 • Nr 10 • 2013
AGENDA
NATIONAL
February
Soirée PraxisP info-avonden
PraxisP, gebouw Huis Jeanne Devos, Vanderkelenstraat 32, 
Leuven
Elke eerste woensdag van de maand tussen oktober 2013 en 
juni 2014 om 19.00u
5/02/2014 ADHDynamische kinderen en jongeren: 
Ik stoot me geen twee keer aan dezelfde 
steen! Of toch? Leven op een emotionele 
roetsjbaan (Elien Segers, Dagmar Van 
Liefferinge & Nady Van Broeck)
12/03/2014 ADHDynamische jongeren: Hoe pak ik 
het aan in het hoger onderwijs? (Dieter 
Baeyens & Saskia Van der Oord)
Enseignement de formation continue AMLg 2013-2014
Le vendredi à 20h, Salle des Fêtes du Complexe du Barbou à Liège
Info et programme complet: AMLg (Association royale des 
Médecins diplômés de l’Université de Liège),  
Tél.: 04/223.45.55, Fax.: 04/223.38.22
E-mail: amlgasbl@gmail.com
Web: www.amlg.be
• «Schizophrénie: des voix de Jeanne d’Arc aux 
neurosciences» (Dr Gabrielle Scantamburlo)
21/02/2014
• «L’enfant victime de maltraitance(s)» (Prof Philippe Boxho)
25/04/2014
INTERNATIONAL
February
American Neuropsychiatric Association 25th Annual 
Meeting 2014 (ANPA 2014)
15/02/14-19/02/14, Seattle, USA
Info: http://www.anpaonline.org/2014-annual-meeting
American College of Psychiatrists Annual Meeting 2014 
(ACPSYCH 2014)
19/02/14-23/02/14, San Antonio, USA
Info: http://www.acpsych.org/
2nd International Conference on Heart & Brain (ICHB 2014)
27/02/14-01/03/14,Paris, France
Info: www.kenes.com/ichb
March
22nd European Congress of Psychiatry
01/03/14-04/03/14, Munich, Germany,
Info: http://www.epa-congress.org/
10th World Congress on Brain Injury
19/03/14-23/03/14, San Francisco, USA
Info: http://www.internationalbrain.org/congress-page-tenth-
world-congress-on-brain-injury/
30th International Congress of Clinical Neurophysiology 
(ICCN)
21/03/14-24/03/14, Berlin, Germany
Info: www.iccn2014.de/ 
April
8th World Congress for NeuroRehabilitation - WCNR 2014
08/04/14-12/04/14, Istanbul, Turkey
Info: www.wcnr2014.org
66th Annual Meeting of the American Academy of 
Neurology (AAN)
26/04/14-03/04/14, Philadelphia, USA
Info: www.aan.com/conferences/2014-annual-meeting 
May
European Stroke Conference 2014
04/05/14-09/05/14, Nice, France
Info: http://www.eurostroke.org/ 
7th World Congress of the World Institute of Pain (WIP)
07/05/14-10/05/14, Maastricht, The Netherlands
Info: http://kenes.com/wip2014/ 
8th World Congress on Controversies in Neurology 
(CONy)
08/05/14-11/05/14, Berlin, Germany
Info: http://www.comtecmed.com/cony/2014/ 
19th European Society of Neurosonology and Cerebral 
Hemodynamics (ESNCH)
10/05/14-13/05/14, Rome, Italy
Info: http://www.neurosonology2014.it/index.html
7th International Epilepsy Colloquium
28/05/14-31/05/14, Marburg, Germany
Info: www.international-epilepsy-colloquium.com
Joint Congress of European Neurology (EFNS-ENS)
31/05/14-01/06/14, Istanbul, Turkey
Info: http://efns2014.efns.org/ 
June
WLNC 2014 - World Live Neurovascular Conference
09/06/14-11/06/14, Buenos Aires, Argentina
Info: www.wlnc.org
29th CINP World Congress of Neuropsychopharmacology
22/06/14-26/06/14, Vancouver, BC, Canada
Info:http://cinp.org/congress/2014-world-congress-vanco NA
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